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UE1 

N°4 


La securite du patient. La gestion des risques. Les evenements indesirables 
associes aux soins (EIAS) 


Objectifs 

ConnaTtre les definitions des termes 
suivants : antisepsie, asepsie, disinfection, 
decontamination, sterilisation. 

ConnaTtre les procedures d’hygiene des 
mains en milieu de soins, et d’antisepsie 
de la peau saine, de la peau lesee et des 
muqueuses. 

ConnaTtre et expliquer les mesures 
preventives des infections associees aux 
soins (IAS) : infection urinaire, infection sur 
catheter vasculaire, pneumonie, infection du 
site operatoire. 


Points importants 

Pathologies frequentes, couteuses, responsables 

d'une morbi-mortalite importante 
Infection nosocomiale : toute infection - ni 
presente, ni en incubation a la prise en charge - 
survenant dans un etablissement de sante, plus 
de 48 heures apres I’admission. Ce delai est 
porte a 30 jours en cas d’intervention chirur- 
gicale, et a 1 an en cas de mise en place de 
materiel etranger. 

Les infections associees aux soins engiobent 
les infections nosocomiales et les infections asso- 
ciees a des soins pratiques en dehors de I'hopitai 
(soins a domicile, en EHPAD...) 

La prevention est essentielle ; I'hygiene des 
mains avec des solutions hydroalcooliques 
en est la mesure principale ainsi que I'applica- 
tion rigoureuse des precautions standards 
d’hygiene. 

II faut connaTtre et appliquer les precautions com- 
plementaires d'hygiene (contact, air, gouttelettes) 
Certaines infections nosocomiales necessitent un 
signalement au C-CLIN et a I’ARS (ex : deces lie 
a une infection nosocomiale, infection a micro- 
organisme presentant un profil de resistance 
inhabituel...) 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

II s'agit d’infections, pas de colonisations. 

Les infections associees aux soins (IAS) ont une defi- 
nition large, et comprennent les infections nosocomiales 
(IN). Ces IAS incluent les infections qui apparaissent au 
cours ou au decours d’une prise en charge (diagnos- 
tique, therapeutique, palliative, preventive ou educative) 
d’un patient, si I’infection n’etait ni presente ni en incu- 
bation au debut de la prise en charge. 

En pratique, une infection est souvent consideree comme 
nosocomiale si elle apparaTt plus de 48 heures apres 
I'admission, mais il faut adapter ce delai a la duree d’incu- 
bation de la maladie. 

Certaines IN autorisent des delais plus longs : 

30 jours apres i’intervention pour une infection du site 
operatoire 

1 an en cas de mise en place d'un materiel etranger. 

2. Microbiologie 

Agents infectieux responsables : 

Bacilles Gram negatif dans 60 % des cas, cocci Gram 
positif dans 30 % 

Les 3 micro-organismes les plus frequemment isoles 
sont Escherichia coli, Staphylococcus aureus et 
Pseudomonas aeruginosa 
Les champignons prennent une place croissante dans 
les IN. 

Concernant les taux de resistance aux antibiotiques : 
on assiste globalement a une augmentation des bac- 
teries multi resistantes (BMR) et a I’emergence de bac- 
teries dites «hautement resistantes® (BHRe) rendant le 
traitement de ces infections parfois difficile. 

Les BMR les plus frequemment rencontrees sont : 
les enterobacteries productrices de betalactamase a 
spectre etendu (BLSE) et les Staphylococcus aureus 
resistants a la meticilline (SARM). 

Les BHRe comprennent les enterobacteries produc- 
trices de carbapenemases et I ’ Enterococcus faecium 
resistant a la vancomycine. 

3. Physiopathologie (pour memoire) 

Rupture des barrieres anatomiques, du fait de chirur- 
gies ou I’implantation de materiel etranger (sondes, 
catheters. . .). 

Antibiotherapie frequente chez les patients hospitalises 
entrainant un desequilibre de la flore commensale, 
qui a un role protecteur contre les infections (en limitant 
I’implantation d'une nouvelle flore) ce qui favorise I’emer- 
gence de bacteries resistantes. 

Transmission manuportee par le personnel soignant 
favorisant la contamination d’un patient a partir de I’envi- 
ronnement ou d’un autre patient. Cependant, de nom- 
breuses infections nosocomiales sont liees a des souches 
endogenes (Staphylococcus aureus, enterobacteries). 
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Physiopathologie des Infections urinaires 
nosocomiales 

Mecanisme ascendant predominant. Reservoir digestif. 

• Acquisition lors de la mise en place de la sonde 

• Acquisition par voie endoluminale : tres diminuee avec 
les «systemes clos», sauf en cas de faute d'asepsie. 

• Acquisition par voie extraluminale : voie predo- 
minante, les bacteries colonisant le meat pouvant 
migrer progressivement vers I’uretre et la vessie par 
capillarite dans ie film muqueux contigu a la surface 
externe de la sonde. 

Facteurs de risque : 

Extrinseques = accessibles a la prevention 

• Le sondage : technique, duree, type de drainage 

• Les manoeuvres instrumentales (endoscopie, chirurgie). 

Intrinseques = sexe feminin, age > 50 ans, diabete, 

vessie neurologique, antibiotherapie prealable, diarrhee. 

■ Physiopathologie des Pneumonies nosocomiales 

Contamination et infection pulmonaire se font principale- 

ment par voie aerienne (+++) 

Contamination initiale de I'oropharynx par des bacte- 
ries provenant : 

• de la flore digestive du patient. Facteurs favorisants : 
pathologie pulmonaire chronique, antibiotherapie 
prealable, sonde d'intubation, sonde nasogastrique, 
denutrition. 

• de I’environnement 

Puis contamination de I'arbre tracheobronchique par 
micro inhalations repetees. Facteurs favorisants : perte 
des reflexes protecteurs (troubles de conscience, 
anesthesie, sedation, presence d’une sonde), decubitus, 
repletion gastrique, age. 

Developpement de la pneumonie par alteration des 
mecanismes de defense du poumon. 

Physiopathologie des Infections de site 
operatoire (ISO) 

• Trois modes de contamination : pre-operatoire, per- 
operatoire (+++), post-operatoire. 

• Deux mecanismes physiopathologiques : par voie 
endogene (prevention = preparation cutanee et anti- 
bioprophylaxie si indiquee) et par voie exogene. 

• Facteurs de risque (Cf. tableau TUE1-4-01) : lies au 
patient, aux conditions operatoires, et a I’acte opera- 
toire lui-meme. Ils doivent etre pris en compte pour 
evaluer le risque infectieux postoperatoire. Le patient 
doit etre informe de ce risque. 


TUE1-4-01 : Facteurs de risque 

Terrain 

Ages extremes, obesite, etat 
nutritionnel, maladie sous-jacente, 
infections preambles 

Duree du sejour 
preoperatoire 

Un sejour preoperatoire de longue 
duree augmente le risque 

Preparation 

preoperatoire 

Technique de depilation, delai entre 
la depilation et I'intervention 

Intervention 

Type de champs utilises, experience 
de I'equipe chirurgicale, hemostase, 
hematome, duree de I’intervention, 
drainage des plaies operatoires 


• Le score NNISS (National Nosocomial Infection Sur- 
veillance System) permet d’evaluer le risque infectieux 
de fagon standardisee. II est base sur la classe ASA 
(American Society of Anesthesiologists), la classifica- 
tion d’Altemeier (Cf. tableau TUE1-4-02) et la duree de 
I’intervention (75 e percentile par rapport a la moyenne) 
(Cf. tableau TUE1-4-03). 

• Classe ASA (American Society of Anesthesiologists) 
ASA 1 : patient n’ayant pas d'affection autre que celle 
necessitant I'acte chirurgical 

ASA 2 : patient ayant une perturbation moderee d’une 
grande fonction 

ASA 3 : patient ayant une perturbation grave d’une grande 
fonction 

ASA 4 : patient ayant un risque vital imminent 
ASA 5 : patient moribond 


TUE1-4-02 : Risque d’infection du site operatoire 
en fonction du type de chirurgie (classification 
d’Altemeier) 

1. Chirurgie propre : 

taux d'infection sans 
antibiotherapie 
1 a 5 % ; avec 
antibiotherapie < 1 % 

Pas de traumatisme ouvert, 
pas d’inflammation, pas 
d'ouverture de viscere creux. 
Pas de rupture d’asepsie 

2. Chirurgie propre 
contaminee : taux 
d'infection sans 
antibiotherapie 
10 a 20 % ; avec 
antibiotherapie 7 % 

Ouverture d'un viscere creux 
avec contamination minime 
(oropharynx, tube digestif 
haut, voies respiratoires, 
appareil urinaire et genital, 
voies biliaires). Rupture 
minime d'asepsie 

3. Chirurgie 
contaminee : taux 
d'infection sans 
antibiotherapie 
20 a 35 % ; avec 
antibiotherapie 10 a 15 % 

Traumatisme ouvert depuis 
moins de 4 h. Chirurgie 
sur urine ou bile infectee. 
Contamination importante 
par le contenu digestif 

4. Chirurgie sale : 

taux d'infection sans 
antibiotherapie 
20 a 50 % ; avec 
antibiotherapie 
10 a 35% 

Infection bacterienne avec ou 
sans pus. 

Traumatisme ouvert datant 
de plus de 4 h ou corps 
etranger, tissus devitalises. 
Contamination fecale 
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TUE1-4-03 : Calcul du score NNISS (National 
Nosocomial Infections Surveillance System) 

Risque infectieux (toutes chirurgies confondues) 

Score NNISS (points) Risque infectieux (%) 

0 0,9 

1 2,4 

2 6,0 

3 13,0 

Trois facteurs de risque independants sont retenus 

Classe ASA 3, 4 ou 5 : 1 point 
Classe d'Altemeier 3 ou 4 : 1 point 
Duree d'intervention superieure au 75 s percentile 
(temps "T”) : 1 point 

■ Physiopathologie des Infections lies au catheter 

3 voies de contamination : 

• exoluminale (colonisation de surface au site d’inser- 
tion cutanee du catheter), 

• endoluminale (transmission manuportee au niveau 
des raccords de tubuiure, ou rare contamination du 
solute de perfusion), 

• hematogene a partir d’un foyer a distance, lors d’une 
bacteriemie ou d'une fongemie. 

La colonisation du catheter fait intervenir la formation 
d'un biofilm et I’adhesion du microorganisme 
Facteurs de risque : lies a I’hote (age, immuno- 
depression, infection a distance, lesions cutanees), 
lies a I’environnement (non-respect des mesures 
d’hygiene, manipulation des lignes de perfusion), lies 
au catheter (duree de maintien, mauvaises conditions 
de pose, voies multiples, site de perfusion : femoral a 
risque infectieux > jugulaire > sous-clavier) 

4. Epidemiologic 

Selon I’enquete nationale de prevalence un jour donne, 
7,5 % des patients hospitalises en CHU/CH ont une 
infection nosocomiale. 

La part relative des infections urinaires, des pneumo- 
nies, des infections du site operatoire et des infections 
liees au catheter etait respectivement d’environ 30 %, 
17 %, 14 % et 10 % en 2012. 


1. Infection urinaire nosocomiale 

Les criteres diagnostiques cliniques et bacteriologiques 
sont identiques a ceux d'une infection urinaire commu- 
nautaire mais avec un seuil de bacteriurie significative a 
10 3 /mL. 

La bandelette urinaire n'est pas recommandee en situa- 
tion de sondage a demeure ou de vessie neurologique 
(leucocyturie tres frequente sur ces terrains independam- 
ment de toute colonisation/infection ; micro-organismes 
en cause souvent non producteurs de nitrites : Pseudo- 
monas, Gram positif, Candida...). 

2. Pneumonie nosocomiale (PN) 

Criteres diagnostiques cliniques, radiologiques et 
microbiologiques. 

Distinction entre les pneumonies acquises sous ventila- 
tion mecanique (PAVM) precoces : < 5 jours d’hospita- 
lisation (agents infectieux communautaires) et tardives : 
> 5 jours (agents infectieux d’origine nosocomiale et 
souvent resistants aux antibiotiques ex : Pseudomonas 
aeruginosa). 

3. Infection du site operatoire (ISO) 

Se definit par des signes locaux d’infection 
Ecoulement purulent provenant d’une cicatrice ou d’un 
drain (sereuse). 

Ou la presence d'un agent infectieux, associe a des 
polynucleaires neutrophiles a I’examen direct, isole par 
culture d’un prelevement de I’organe ou du site infecte. 
Ou la presence de signes locaux inflammatoires neces- 
sitant une reprise de I’incision. 

Ou des signes d’infection observes lors d'une re- 
intervention chirurgicale, d’un examen histo-patho- 
logique, d'un examen d’imagerie ou d’un acte de 
radiologie interventionnelle. 

Et un delai de survenue compatible 
Dans les 30 jours suivant I’intervention. 

Ou dans I’annee suivant la mise en place de materiel 
(prothese ou implant). 

On difference classiquement : 

Infection superficielle : peau (ou muqueuses), tissus 
sous-cutanes ou tissus situes au-dessus de I’apone- 
vrose de revetement. 

Infection profonde : tissus ou espaces situes au 
niveau ou au-dessous de I'aponevrose de revetement, 
sur le trajet de I’incision ou dans les organes et espaces 
ouverts ou manipules durant I'intervention. 


Notes 
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Diagnostic 


Pourquoi faut-il savoir reconnaitre le caractere nosoco- 
mial d’une infection ? 

Pour mettre en place des mesures de prevention, au 
niveau du service ou de I’hopital 
Pour adapter le traitement (bacteries differentes et 
resistances frequentes aux antibiotiques) 

Pour le signalement obligatoire de certaines IAS 


4. Infection liee au catheter 
Infection du catheter 

Culture positive du catheter retire 

Et regression totale ou partielle des signes infectieux 

dans les 48 h suivant I’ablation du catheter 

Ou pus franc ou liquide puriforme au niveau de I’emer- 

gence, ou presence d’une tunnellite. 

Bacteriemie/fungemie liee au catheter 
Hemocultures peripheriques positives (prelevees par 
ponction veineuse). 


7 
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Et un des criteres suivants : 

avant retrait du catheter : 

■ une hemoculture prelevee sur le catheter (central) 
positive au meme agent infectieux que I’hemoculture 
peripherique 

• avec delai de positivation des hemocultures prele- 
vees par le catheter plus court d'au moins 2 heures 
par rapport a celui des hemocultures prelevees en 
Peripherie 

apres retrait du catheter : 

■ culture positive du catheter avec le meme agent 
infectieux que dans les hemocultures. 


3 


Traitement (pour memoire) 


Dans tous les cas, il taut lutter contre les facteurs favo- 
risant I’infection (notamment retrait du materiel en place 
si possible : sonde vesicate, catheter. . .). 

1. Infection urinaire nosocomiale 

Les colonisations ne doivent pas etre traitees par 
antibiotiques. 

On differe si possible I’antibiotherapie afin qu’elle soit 
documentee (risque de BMR, d'ou choix antibiotique 
plus restreint et plus difficile en probabiliste). 

En cas d'urgence, on debute une antibiotherapie a 
large spectre, puis adaptation secondaire. 

On prescrit une bitherapie initiate en cas de signes de 
gravity, ou si on suspecte certains agents infectieux 
comme Pseudomonas aeruginosa (risque d'emer- 
gence de resistance en cas de monotherapie). 

Dans tous les cas, on enleve la sonde vesicate, ou on 
la change 24 h apres le debut de I’antibiotherapie si 
I’ablation n’est pas envisageable. 

2 . Pneumonie nosocomiale 

Urgence therapeutique. 

Antibiotherapie probabiliste debutee apres les preleve- 
ments sans attendre les resultats. 

Pneumonie precoce (< 5 jours d’hospitalisation) 
sans antibiotherapie recente (dans les 15 jours pre- 
cedents) et sans hospitalisation prealable : monothe- 
rapie par betalactamine (C3G parenterale ou amoxi- 
cilline - acide clavulanique), car flore endogene 
communautaire. 

Pneumonie precoce avec antibiotherapie recente ou 
pneumonie tardive ou hospitalisation prealable : bithe- 
rapie par betalactamine antipyocyanique + (amikacine 
ou ciprofloxacine), car possibility de bacteries multi 
resistantes. 

Reevaluation et reduction du spectre si possible en 
fonction des resultats bacteriologiques. 


3 . Infection de site operatoire 
Prise en charge specialisee 

Soins locaux avec refection du pansement et 
antiseptiques 

Drainage des collections avec reprise chirurgicale, lavage 
Antibiotherapie guidee par les prelevements pro- 
fonds. Antibiotherapie probabiliste apres prelevements 
en cas de signes generaux, guidee selon le type d’in- 
tervention. 

4 . Infection liee au catheter 

Retrait du catheter + antibiotherapie a large spectre 
secondairement adaptee a I’antibiogramme. Elle est 
debutee d’emblee en cas de sepsis grave/choc sep- 
tique ou chez le neutropenique (association betalac- 
tamine a large spectre + vancomycine + amikacine); 
sinon on attend les premiers resultats bacteriologiques. 
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Prevention 


Eile est essentielle. 

1. Definitions 

Asepsie : ensemble des mesures propres a empecher 
tout apport d'agents infectieux au niveau des surfaces 
inertes ou biologiques. 

Detersion : elimination des salissures adherent a un tissu 
vivant ou a une surface inerte. 

Antisepsie : operation au resultat momentane permettant 
d'eliminer les agents infectieux qui souillent un tissu vivant . 
Disinfection = antisepsie des surfaces inertes : ope- 
ration au resultat momentane permettant d'eliminer les 
agents infectieux portes par les surfaces inertes . 
Sterilisation = une operation qui vise a detruire tous les 
micro-organismes d’un objet de fagon durable sur un 
milieu inerte . 

Decontamination = regroupe I’antisepsie et la disinfec- 
tion : ilimination temporaire des agents infectieux. 

Regies d’utilisation des antiseptiques 
Eviter les milanges simultanes ou successifs de pro- 
duits de nature diffirente 

Pour I’antisepsie de la peau saine . I’application d’un 
antiseptique est toujours precedie d'une phase de 
ditersion. Produit de lavage et antiseptique doivent 
etre choisis dans la meme gamme (polyvidone iodie 
ou chlorhexidine, moussante puis dermique) 

Pour I’antisepsie de la peau lesie (plaie), on utilise un 
bain de chlorhexidine diluie dans I'eau. 

La chlorhexidine est contre-indiquee sur les muaueuses . 
contrairement a la polyvidone iodee (conditionnee a cet 
effet : gynicologique, ORL). 

Pas d’antiseptique alcoolique chez les nouveau-nes. 
Les 2 gammes d’antiseptiques ayant le spectre d’ac- 
tion le plus large sont les dirivis chlores et iodes (acti- 
vity virucide, Cf. exposition aux liquides biologiques 
item UE11 n°362). 
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2. Mesures generates 

■ Precautions d’Hygiene 

Precautions standard : 

Hygiene des mains : 

Le rationnel : 

■ Manuportage = principal mode de transmission 
croisee des micro-organismes 

• Hygiene des mains vise a eliminer surtout (i) la 
flore transitoire (bacteries Gram + et levures, virus), 
acquise lors de soins effectues chez des malades 
colonises ou infectes, generalement en cause dans 
les infections nosocomiales et (ii) une partie de la flore 
cutanee residente commensale (rarement a I'origine 
d’infections nosocomiales). 

• Mesure la + efficace pour reduire significativement 
le taux d’incidence des IN a transmission croisee 
par diminution de 99 % de la flore cutanee tran- 
sitoire 


Les moyens : 

• Hygiene des mains par friction hydro-alcoolique : 
technique de reference de I’hygiene des mains et doit 
remplacer le lavage des mains lorsque les mains 
ne sont pas visiblement souillees (dans ce cas le 
lavage simple des mains au savon doux est requis 
avant la friction). Realiser la friction de toutes les 
zones jusqu’a sechage complet (= 30 secondes). 
Respecter les 6 indications d’hygiene des mains 
dans la chambre du patient (Cf. tableau TUE1-4-04). 

• Port de gants 

Protege I’utilisateur (precautions standard) d’un 
contact avec un liquide biologique ou un produit 
dangereux. 

Ne remplace pas I’hygiene des mains. Realiser 
une hygiene des mains avant et apres le retrait 
des gants. 

Changer de gants entre 2 soins chez un meme 
patient, entre 2 patients 


TUE1-4-04 : Precautions standard 

Friction hydro-alcoolique 
des mains 

■ avant de toucher un patient 

■ apres avoir touche le patient 

■ apres avoir ete en contact avec I’environnement du patient 

■ avant un geste aseptique 

■ apres le retrait des gantsentre 2 activites 

Port de gants 

■ Si risque de contact avec du sang ou tout autre produit d'origine humaine, les 
muqueuses ou la peau lesee du patient 
• Les gants doivent etre changes entre deux patients, deux activites 

Protection de la tenue 

■ Un tablier plastique a usage unique (sans manche) lors des soins mouillants ou 
exposant a des projections (sang, liquides biologiques : selles) 

■ Une surblouse a manches longues et impermeable a usage unique en cas 
d'exposition majeure aux liquides biologiques 

Lunettes, masque 
(masque anti-projection 
avec lunettes de securite ou 
masque-visiere) 

■ Par les soignants si les soins ou manipulations exposent a un risque de projection 
ou d'aerosolisation de sang ou tout autre produit d'origine humaine (aspiration, 
endoscopie, actes operatoires, autopsie, manipulation de materiel et linges souilles...) 
ou si le soignant presente une toux supposee d’origine infectieuse 

• Par les visiteurs : idem lorsqu'ils sont impliques dans les soins 

■ Par les patients : port d’un masque chirurgical des son admission ou des qu'il circule 
en dehors de sa chambre s’il presente une toux supposee liee a un agent infectieux 
transmissible 

Materiel souille 

■ Materiel piquant/tranchant a usage unique : ne pas recapuchonner les aiguilles, 
ne pas les desadapter a la main, deposer immediatement apres usage ce materiel 
dans un conteneur adapte, situe au plus pres du soin et dont le niveau maximal 
de remplissage est verifie 

■ Materiel reutilisable : verifier que le materiel a subi un procede d’entretien 
(sterilisation et disinfection) approprie avant d’etre reutilise 

Surfaces souillees 

Nettoyer et desinfecter avec un disinfectant approprii les surfaces souillies par des 
projections ou airosolisation de sang ou tout autre produit d'origine humaine 

Transport de prelevements 
biologiques, de linge et de 
materiels souilles 

Les prilivements biologiques, le linge et les instruments souillis par du sang 
ou tout autre produit d’origine humaine doivent etre transportis dans un emballage 
itanche 

Si contact avec du sang ou 
liquide biologique 

Cf. exposition aux liquides biologiques, UE11 n°362 
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• Doivent faire I’objet d’une prescription medicale. 

■ Elies sont adaptees aux modes de transmission des 
• En complement des precautions standard, pour cer- infections. 

taines infections (TUE1-4-05). • Les precautions standard restent indispensables 

TUE1-4-05 : Precautions complementaires d’Hygiene 

Precautions «air» 

(le patient emet des 
particules infectantes 
[< 5 pm] qui persistent en 
suspension dans fair) 


Hygiene des mains 

Standard 

Standard 

Standard 

Chambre individuelle 

OUI si possible en 
depression 

OUI 

OUI (ou regroupement 
geographique des patients 
avec meme infection) 

Masque 

OUI avant I'entree dans la 
chambre (masque FFP2) 

OUI des I’entree dans la 
chambre (masque chirurgical) 

Standard 

Gants 

Standard 

Standard 

Standard 

Protection 
de la tenue 

Standard 

Standard 

Tablier plastique a usage 
unique (sans manche) lors des 
soins directs aupres du patient 

Materiel et linge 

Standard 

Standard 

Standard 

Transport du patient 

A encadrer* 

A encadrer* 

A encadrer* 

Exemples 

Tuberculose, rougeole, 
varicelle 

Grippe, meningocoque, 
coqueluche, mycoplasme, 
rubeole, oreillons, parvovirus 
B19, VRS 

SARM, varicelle, toutes les 
BMR, Clostridium difficile E , 
enterovirus, virus des 
gastro-enterites), VRS, gale E , 
pediculose 


FFP = Filtering Facepiece Particles (FFP2 masque «canard» habituellement, est une exigence minimale) 

* a encadrer = prevenir I’equipe de transport, le patient utilise un masque chirurgical pour les precautions air et gouttelettes, les transporteurs appliquent 
les precautions standard et le tablier en cas de precautions «contact» 

SARM = Staphylococcus aureus resistant a la Meticilline ; BMR= bacterie resistante (enterobacteries secretrices de betalactamase a spectre etendu, 
de carbapenemase, enterocoque resistant a la vancomycine) ; VRS = virus respiratoire syncitial 

E precautions contact specifiques pour Clostridium difficile et ectoparasites type gale ou la friction hydro alooolique n’est pas efficace, un lavage des 
mains au savon doux doit preceder la friction hydro alcoolique. 

Pour Clostridium difficile, les detergents disinfectants classiques n’etant pas efficaces, utiliser comme disinfectant la javel 

Isolement protecteur 

Mesure de protection visant a proteger le patient immu- 
nodeprime (neutropenie prolongee) de toute contami- 
nation exterieure, en evitant tout contact avec les agents 
infectieux. 

Les mesures comprennent la reglementation de la circu- 
lation des personnes (personnels, patients et visiteurs), 

I'organisation architecturale (chambres avec sas, even- 
tuellement traitement de I’air, traitement de I'eau), I’utili- 
sation de protections (blouses, gants, masques), I’utilisa- 
tion de materiel de soins et d'une alimentation de qualite 
microbiologique adaptee. 

■ Les mesures associees aux precautions d’Hygiene 

Protocolisation des procedures (gestes invasifs, eli- 
mination des dechets, sterilisation des instruments...) 

Bon usage des antibiotiques 
Mesures a Fechelle des etablissements de sante : 

• Surveillance epidemiologique des infections nosoco- 
10 miales : enquete de prevalence et d’incidence propres 


a I'etablissement ou coordonnees dans le cadre de 
reseaux. Interet des enquetes d’incidence dans les ser- 
vices a haut niveau de risque infectieux (ex : services de 
reanimation). 

• Indicateurs nationaux du tableau de bord des infec- 
tions nosocomiales, obligatoire pour tous les etablis- 
sements de sante. 

• Role du CLIN (Comite de lutte contre les infections 
nosocomiales = instance multidisciplinaire) et de 
I'equipe operationnelle d'hygiene. 

3 . Mesures specifiques 

■ Prevention des infections urinaires 
nosocomiales 

Limiter les indications des sondages urinaires et 
leur duree : reevaluation quotidienne de I’indication 

Preferer le collecteur penien au sondage (en fonction 
du residu mictionnel). 

Preferer le sondage pluriquotidien au sondage a 
demeure pour les vessies neurologiques. 


Precautions «gouttelettes» Precautions «contact» 

(le patient emet des (seules les surfaces sont 

particules infectantes contaminees) 

[> 5 pm] ne persistant pas 
en suspension dans fair) 
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Mesurer le residu mictionnel par echographie («bladder 
scan») plutot que par sondage en aller-retour. 

Si le sondage est incontournable : 

• Respecter une technique aseptique de pose d’un 
systeme clos de drainage (toilette perineale avec anti- 
septique, toilette genitale, hygiene des mains avec un 
produit hydro alcoolique, gants steriles, materiel sterile). 

• Respecter les regies d'entretien d’une sonde urinaire 
et d’un systeme de drainage clos. 

• Pas de changement systematique de la sonde vesi- 
cate. Changement si elle dysfonctionne (obstruction, 
fuite. . .) ou en cas d’infection averee apres 24 h d'an- 
tibiotherapie efficace (permet de mettre en place la 
sonde ‘propre’ dans un environnement a plus faible 
inoculum, en presence d'antibiotiques). 

Suivi epidemiologique et microbiologique des infections 
urinaires pour detecter les phenomenes epidemiques. 

Prevention des pneumonies nosocomiales 

Patient de reanimation (PAVM) 

Prevention du risque infectieux exogene 

(Pour memoire) 

• Port de gants pour les soins aux patients ventiles ou 
manipulation avec des compresses steriles 

• Utilisation d’eau sterile pour les nebulisations 

• Utlisation de sondes d’aspiration a usage unique (UU) 
steriles, circuits a UU steriles ou bacteriologiquement 
propres. 

• Utilisation de filtres humidificateurs ou de reservoirs 
d'humidification a UU. 

Prevention du risque infectieux endogene 

(Pour memoire) 

Limiter au maximum les indications et la duree d’intu- 
bation / preferer la ventilation non invasive 

• Prevention de I’inhalation de liquide gastrique (sonde 
nasogastrique) 

• Prevention de I’inhalation des secretions oropharyn- 
gees : 

aspiration des voies aeriennes superieures, 
eviter la sedation profonde et la curarisation pour 
preserver le reflexe de toux, 
position demi-assise 

verifier regulierement la pression du ballonnet 

■ Maintien d'une flore commensale (alimentation ente- 
rale, bon usage des antibiotiques). 

• Preferer le sucralfate dans la prevention anti-ulce- 
reuse (conserve un pH acide, contrairement aux IPP) 

■ Soins de bouche frequents avec un antiseptique 
Patient hors reanimation 

• Kinesitherapie fortement conseillee en pre- et posto- 
peratoire. 

■ Arret du tabac. 

• Lever le plus precoce possible. 

■ Utilisation d'eau sterile pour I’oxygenotherapie, les 
aerosols 

• Analgesie suffisante en respectant la toux 

■ Prevention des infections de site operatoire 

Le but est d'agir sur les facteurs de risques d’ISO (Cf. 

tableau TUE1-4-01). 


Prevention en preoperatoire Notes 

Limiter la duree du sejour preoperatoire. 

Depistage et traitement des infections preexistantes. 

Renutrition ou regime alimentaire si necessaire, equili- 
bration du diabete, arret du tabac 
Preparation cutanee (+++) : douche antiseptique ou 
savon doux juste avant I’intervention, pas de depila- 
tion si possible, sinon depilation par tondeuse ou creme 
depilatoire de la zone operatoire, effectuee dans le ser- 
vice juste avant I'intervention. Pas de rasoir (microle- 
sions cutanees favorisant la colonisation bacterienne). 

Prevention au bloc operatoire 

Preparation du champ operatoire : antisepsie large 
de la zone operatoire en 4 temps avec utilisation d’un 
antiseptique alcoolique pour le dernier temps. 

Operateur(s) : disinfection chirurgicale des mains par 
friction hydro-alcoolique, tenue vestimentaire. 

Salle avec traitement d'air et materiel chirurgical sterile. 

Maintenir la normothermie du patient. 

Antibioprophylaxie : 

• L’antibioprophylaxie est indiquee pour les classes 1 
et 2 de la classification d’Altemeier (Cf. tableau 
TUE1-4-02). Les classes 3 et 4 (contaminee et sale) 
relevent d'une antibiotherapie curative. 

• But = inhiber la croissance des agents infectieux 
potentiellement pathogenes, presents ou apportes 
au niveau du site operatoire. Elie n’a pas pour but de 
prevenir les infections a distance du site operatoire. 

• Privilegier un antibiotique a demi-vie longue, a spectre 
adequat (depend du type d'intervention), ayant une 
bonne diffusion au site concerne, avec peu d’effets 
secondaires et un faible cout, conforme aux recom- 
mandations. 

■ Commencee dans I’heure precedant I’incision 
(pour que i’antibiotique soit present sur le site avant 
la contamination), done en pratique par I’anesthesiste 
au moment de I’induction, et limitee a 24 h maximum 
apres I'intervention (au-dela : pas d’amelioration de 
I’efficacite, et majoration du risque de selection de bac- 
teries resistantes). 

En postoperatoire 

Asepsie rigoureuse lors de la manipulation des drains 
et la realisation des pansements. 

Preferer les systemes d’aspiration clos 
Controle de la glycemie 

Surveillance des infections de site operatoire. 

Prevention des infections liees aux catheters 

Catheter peripherique 

Limiter les indications 

Asepsie lors de la pose (procedure ecrite). 

Changement systematique du catheter toutes les 
72 heures ou plus tot si suspicion d’infection 
Changer des que possible un catheter pose en situation 
d’urgence (risque de contamination accru lors de la pose). 

Pansement occlusif transparent sterile (pour faciliter la 
surveillance des signes d’infection). 

Catheter veineux central 
Limiter les indications. 

Retrait du catheter des que possible ii 
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Notes 


Pose programmee par un operateur experiments. 
Asepsie chirurgicale lors de la pose et de la refection 
du pansement. 

Pansement transparent occlusif change toutes les 
72 heures. 

Changement de la totalite des tubulures de perfusion 
toutes les 72 heures (tous les jours si nutrition parente- 
rale ou transfusion). 

Protocole ecrit de pose, d’entretien et de diagnostic 
d’infection. 

Limiter les manipulations du catheter et des tubulures. 
Noter les dates d’intervention sur le dossier de soins. 


Pour en savoir plus 

- Societe Frangaise d’Flygiene Flospitaliere (SFHH). Mise a jour de la 
conference de consensus Gestion preoperatoire du risque infectieux. 
2013. Disponible sur internet : http://www.sf2h.net/publications- 
SF2FI/SF2FI_recommandations_gestion-preoperatoire-du-risque- 
infectieux_2013.pdf 

-Societe Frangaise d’Flygiene Flospitaliere (SFHH), 2010. Surveiller 
et prevenir les infections associees au soins. 2010. Disponible sur 
internet ; http://www.sf2h.net/publications-SF2FI/SF2FI_surveiller-et- 
prevenir-les-IAS-2010.pdf 

- Societe Frangaise d’Flygiene Flospitaliere (SFHH), Recommandations 
nationales : prevention de la transmission croisee par voie respiratoire : 
air ou gouttelettes. 2013. Disponible sur internet : http://www.sf2h. 
net/publications-SF2FI/SF2FI_recommandations_air-ou-gouttelettes/ 
SF2FI_recommandations_air-ou-gouttelettes_2013.pdf 

- Flaut Conseil de Sante Publique. Recommandations pour surveiller 
et prevenir les infections associees aux soins.2010. Disponible sur 
internet, http://www.hosp.fr/explore.cgi/hcspr20100518_ 
survprevinfecsions.pdf 

- Enquete nationale de prevalence des infections nosocomiales et 
des traitements anti-infeotieux en etablissements d 'hospitalisation a 
domicile (HAD), France, mai-juin 2012. Resultats. Saint-Maurice : Institut 
de veille sanitaire ; 2014. 72 p. Disponible sur internet : http://www. 
invs.sante.fr/Publications-et-outils/Rapports-et-syntheses/Maladies- 
infectieuses/2015/Enquete-nationale-de-prevalence-des-infections- 
nosocomiales-et-des-traitements-anti-infectieux-en-etablissements- 
d-hospitalisation-a-domicile-FIAD-France-mai-juin-2012 
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UE2 

N°26 


Prevention des risques foetaux : 


infections, medicaments, 


Objectifs 

Expliquer les elements de prevention 
vis-a-vis des infections a risque foetal. 
Preciser les risques des medicaments 
durant la grossesse (Cf. UE6 n°173). 


Points importants 

Certaines infections survenant chez la femme 
enceinte peuvent etre transmises au foetus : ce 
sont les infections materno-foetales. 

II est possible de prevenir ces infections et leur 
retentissement sur le fcetus et le nouveau-ne. 

La prevention passe par le depistage 
systematique de certaines infections 
(toxoplasmose, rubeole, syphilis, VIH) et un suivi 
standardise au cours de la grossesse selon des 
recommandations nationales (Haute Autorite de 
Sante, HAS). 

Cela repose aussi sur le suivi du calendrier 
vaccinal chez les femmes en age de procreer 
(hepatite B, rubeole, varicelle), la surveillance 
Clinique des femmes enceintes, permettant la 
mise en oeuvre des strategies diagnostiques et 
therapeutiques adaptees. 

Ici ne seront pas traites les risques toxiques 
et lies a I'irradiation. Les risques des anti-infectieux 
au cours de la grossesse sont abordes au 
chapitre UE6 n°173. 


toxiques, irradiation 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

Les Infections materno-fcetales (IMF) resultent d’une 
transmission verticale de la mere vers le foetus. Ces 
infections ont un retentissement sur le foetus ou le nou- 
veau-ne, plus ou moins important en fonction de I'age 
gestationnel ou survient I’infection. 

II taut cependant noter que toute infection entrainant une 
hyperthermie pourra etre responsable d’une fausse couche 
spontanee notamment en debut de grossesse meme si 
elle n’a pas de consequence directe sur I’embryon. 

2. Microbiologie 

Les IMF sont d’etiologie parasitaire (toxoplasmose, palu- 
disme), virale (rubeole, cytomegalovirus, Herpes simplex 
virus, varicelle, VIH, VHB, parvovirus B19), ou bacte- 
rienne (listeriose, streptocoque B, syphilis, fievre Q). 

3. Physiopathologie 

II y a un passage transplacentaire du micro-organisme. 
Le mecanisme de contamination se fait par voie ascen- 
dante (Herpes simplex virus, streptocoque B) ou par voie 
hematogene (tous les autres virus et bacteries) avant la 
naissance. 

Les IMF peuvent entraTner, selon I'agent responsable et le 
stade evolutif de la grossesse : 
avortement spontane 
embryopathie 
infection foetale 
mort neonatale 

Infection de diagnostic post-natal qui peut etre sympto- 
matique des les premiers jours, ou a distance 
Pour les infections hematogenes, la gravite de I'atteinte 
fcetale est souvent inversement correlee au terme de 
la grossesse (d'autant plus grave que la grossesse est 
recente). 

4. Epidemiologie 

L’epidemiologie des IMF est variable selon I’infection 
et le pays. En France, I'incidence de I’infection a strep- 
tocoque B est de 0,23/1000 grossesses ; la prevalence 
de la toxoplasmose est d'environ 0,3/1000 naissances, 
mais seules 10 % des seroconversions seront symp- 
tomatiques. Le cytomegalovirus est I’infection virale la 
plus frequente avec une prevalence de 0,5 % des nais- 
sances, mais seules 5 a 20 % sont symptomatiques. 
L’incidence des infections neonatales a HSV est de 0,5 a 
1/10000 naissances, la prevalence de I'infection au cours 
de la grossesse est cependant plus elevee, cette diffe- 
rence resultant des mesures de prevention appliquees au 
3 eme trimestre. 

Afin de prevenir au mieux les IMF, il taut idealement eva- 
luer le risque avant la grossesse, avant la 10 SA et tout au 
long de la grossesse. 
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Expliquer les elements de prevention 
vis-a-vis des infections a risque 
foetal (Cf. tableau TUE2-26-2) 


1. Toxoplasmose 

Toxoplasmose congenitale 

Liee a une primo-infection maternelle pendant la 
grossesse. 

En France, la seroprevalence chez les femmes enceintes 
est de 44 % selon une etude de 2003 (en baisse ces 
dernieres annees). 

Si le risque de transmission augmente avec le terme, la 
gravite, elle, diminue avec le terme (gravite plus elevee 
en debut de grossesse, mais infection plus rare) 

Prevention du risque foetal 

Chez la femme enceinte : 

Serologie toxoplasmose systematique au 1 er trimestre 
de grossesse 
Femme non immune : 

• surveillance mensuelle de la serologie pour depis- 
tage et traitement precoce d’une eventuelle primo-infec- 
tion y compris asymptomatique chez la mere (confirmee 
par seroconversion : meme technique serologique sur 
paire de serums, test d’avidite des IgG) 

• regies d’hygiene : consommation de viande bien 
cuite ou congelee, de crudites et fruits laves ; lavage 
des mains avant et apres manipulation d'aliments a 
risque, jardinage ; lavage des ustensiles et plans de 
travail, nettoyage regulier du refrigerateur ; port de 
gants pour changement de litiere des chats. 

Femme immune : pas de surveillance ni prevention. 

Pour memoire : En cas de primo-infection confirmee, 
orientation vers un centre specialise et traitement par 
spiramycine ou pyrimethamine-sulfadiazine en atten- 
dant les resultats du diagnostic de contamination 
fcetale, qui est fait par PCR sur liquide amniotique et 
par echographie foetale (recherche d’anomalies qui 
peuvent amener a discuter une interruption therapeu- 
tique de grossesse). 

2 . Paludisme 

Risques de I'acces palustre au cours de la grossesse : 
risque d'acces grave a P. falciparum chez la mere, 
risque d’avortement, de prematurite, d’hypotrophie 
pour le foetus et le nouveau-ne. 

Urgence medicale : traitement par quinine IV ou artesu- 
nate IV (2 e et 3 e trimestres de grossesse). 

Prevention chez la femme enceinte qui veut voyager en 
zone d'endemie palustre : eviter les voyages dans 
les regions impaludees au cours de la grossesse. 
En cas de voyage, prophylaxie par mefloquine ou ato- 
vaquone-proguanil et lutte anti-vectorielle. 

3 . Rubeole 

Risque foetal 

Lie a une primo-infection maternelle pendant la gros- 
14 sesse. Einfection est teratogene au 1 er trimestre et peut 


avoir des consequences jusqu’a 18 SA. 

Pour memoire, chez le foetus ou nouveau-ne, cette IMF 
est responsable : 

Avortement spontane, retard de croissance intra-uterin, 
prematurite 

Rubeole congenitale (microcephalie, hepatospleno- 
megalie, deficit visuel et auditif. . .) 

■ Prevention du risque foetal 

Vaccination (Cf. item UE6 n°143) 

• Population generale : vaccination recommandee 
chez les enfants des deux sexes (ROR) 

■ Individuelle : rattrapage chez les femmes en age 
de procreer et vaccination en post-partum des 
femmes dont la serologie rubeole prenatale etait nega- 
tive ou inconnue (grossesse = contre-indication car 
vaccin vivant attenue). 

Serologie rubeole obligatoire au 1 er trimestre de 
grossesse (en I'absence de document ecrit permettant 
de considerer I’immunite comme acquise). 

• Femme non immune : 

• Controle serologique a 20 SA (permet de recher- 
cher une seroconversion pendant la periode cri- 
tique) 

En cas de contact avec un individu suspect de 
rubeole : 2 serologies a repeter a 3 semaines d’in- 
tervalle 

Pour memoire : il n’y a pas de traitement antiviral 
preventif. En cas de seroconversion et/ou detec- 
tion d’lgM dans un contexte Clinique evocateur le 
diagnostic antenatal sera fait : echographie foetale 
et amniocentese (PCR sur liquide amniotique). Le 
diagnostic d'infection foetale au 1 Br trimestre peut 
conduire a une interruption therapeutique de gros- 
sesse. 

• Femme immune : pas de surveillance. 

4 . Rougeole 

■ Risque foetal 

Lie a une primo-infection maternelle durant la gros- 
sesse. 

Pour memoire, cette IMF est associee a : 
une absence d’effet teratogene 
de possibles anomalies ou morts foetales par alteration 
de la circulation placentaire, et un fort risque d'accou- 
chement premature 

En cas de rougeole maternelle au voisinage de I'accou- 
chement il y a un risque de : 

• rougeole congenitale (eruption presente a la naissance) 

■ ou post-natale (eruption dans les 10 jours suivant la 
naissance), 

• avec dans les 2 cas, un risque d’atteinte pulmonaire, 
de mauvais pronostic, et de panencephalite subaigue 
sclerosante. 

Chez la mere, la rougeole peut etre associee a des com- 
plications pulmonaires parfois letales. 

■ Prevention du risque foetal 

Vaccination ROR chez les enfants et rattrapage des 

femmes en age de procreer, y compris en post-partum 
(Cf. UE6 n°143) 
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Pas de suivi serologique recommande au cours de la 
grossesse 

En cas de contage au cours de la grossesse : faire 
une serologie en urgence si le statut immunologique 
de la mere est douteux (impossible de savoir si la mere 
est immunisee, c’est-a-dire ayant regu 2 vaccinations 
ROR ou ayant un antecedent certain de rougeole). Si 
la mere est non immunisee (serologie negative), admi- 
nistration d’immunoglobulines polyvalentes par voie 
intraveineuse dans les 6 jours apres exposition a un 
cas de rougeole confirme. 

5 . Infections a cytomegalovirus (CMV) 

(Cf. UE6 n°164) 

■ Infection congenitale 

Liee le plus souvent a une primo-infection mater- 
nelle pendant la grossesse (environ 50 % des femmes 
enceintes sont non immunisees. La primo-infection 
passe souvent inapergue chez la mere). 

Pour memoire : principale cause d'embryopathie infec- 
tieuse, d’autant plus que I’infection survient tot au cours 
de la grossesse. Surdite y compris dans les formes 
asymptomatiques. Des signes cliniques d’apparition 
retardee peuvent se voir chez I’enfant. Chez le fcetus on 
observe dans 5 a 20 % des cas un retard de croissance 
et/ou une microcephalie et/ou chorioretinite. 

■ Prevention du risque foetal 

II n’y a pas de surveillance serologique systematique 
(sauf si travail en collectivite d'enfants : determination du 
statut serologique et possible eviction professionnelle 
pendant la grossesse si non immunisee). 

Les mesures de prevention sont done generates : 

Regies d'hygiene : hygiene des mains, notamment 
apres contact avec les enfants en bas age. 

Diagnostic : serologie devant des signes cliniques evo- 
cateurs chez la mere ou le fcstus. L’avidite des IgG 
peut etre utile pour le diagnostic de primo-infection (ia 
presence d’lgM ne signant pas toujours une primo- 
infection) si le statut serologique anterieur est inconnu. 
Pour memoire : En cas de seroconversion ou de reac- 
tivation (serologie realisee devant des signes cliniques), 
surveillance echographique foetale. En cas de signes 
foetaux, une amniocentese avec PCR CMV est realisee 
(pas avant 18 SA). Selon la severite de I'atteinte foetale 
une interruption therapeutique de grossesse peut §tre 
envisagee. 

Aucun traitement n’a montre a ce jour son efficacite 
pour reduire la transmission au fcstus. 

6 . Infections a Herpes simplex virus 
(Cf. UE6 n°164) 

■ Herpes neonatal 

Lie a un herpes genital maternel (primo-infection ou 
recurrence, HSV2 dans 2/3 des cas). 

Transmission le plus souvent par contact direct lors de 
I'accouchement ; transmission transplacentaire plus 
rare ; contamination post-natale possible. Le risque est 
maximal en cas de primo-infection maternelle apres 
la 35 e SA, plus faible en cas de recurrence dans les 


8 jours precedant I’accouchement. 

Une excretion asymptomatique du virus est possible 
au cours de la grossesse ou de I’accouchement 

■ Prevention du risque foetal 

Chez la femme enceinte 

Diagnostic (interrogatoire de la femme et de son parte- 
naire, examen physique, diagnostic virologique). 

En cas de primo-infection : 

• Valaciclovir en curatif 

• Cesarienne si herpes au moment du travail (voie 
basse si /episode date de > 1 mois et a ete traite). 

En cas de recurrence : 

• Valaciclovir en curatif 

• Accouchement par voie basse si pas de lesion ou si le 
debut de la recurrence date de plus de 7 jours. 

Une prevention des recurrences a partir de la 36 SA 
peut §tre proposee si primo-infection au cours de la 
grossesse 

• Valaciclovir en preventif 


Hepatite B congenitale et neonatale 

Liee a une hepatite aigue maternelle pendant le 3 e tri- 
mestre, en periode neonatale ; ou plus souvent a une 
hepatite chronique maternelle. 

Transmission surtout perinatale (passage voies geni- 
tales, post-natale ; rarement transplacentaire) ; le risque 
est maximal en cas de portage d'Ag HESe, avec ADN 
VHB serique detectable. 

■ Prevention de la transmission mere-enfant 

Depistage systematique obligatoire de I’Ag HBs au 
6 e mois de grossesse. 

Serovaccination de tous les nouveau-nes de mere 
avec Ag HBs+, dans les 48 premieres heures et rappel 
vaccinal Ml, M6 

En cas de charge virale VHB tres elevee, discussion 
d’un traitement preventif par lamivudine ou tenofovir 
chez la mere. 

Allaitement possible si ces mesures preventives sont 
appliquees. 


La transmission mere-enfant du VIH est : 

essentiellement perinatale 

de risque proportionnel a la charge virale (ARN plasma- 
tique) maternelle a I’accouchement. 


Prevention (en France, et dans les pays 
developpes) 

Depistage de I’infection VIH par proposition systema- 
tique de la serologie lors du 1 er examen prenatal, ou au 
cours de la grossesse a chaque occasion 
Mesures preventives si serologie positive 
• Traitement antiretroviral : 

chez la mere, systematique a partir de la 14 s semaine 
d'amenorrhee, afin d’obtenir une charge virale 
indetectable au plus tard en debut de 3 i,mo trimestre 
une perfusion dAZT (zidovudine) avant le tra- 
vail est indiquee si la derniere charge virale est 15 


7 . Hepatite virale B 


8 . VIH 


Notes 
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> 400 copies/mL ou en cas de complication obs- 
tetricale (accouchement premature, rupture prema- 
turee des membranes, etc...) 
chez le nouveau-ne, pendant les 4 premieres 
semaines. 

• Mesures prophylactiques obstetricales (dont cesa- 
rienne programmee si ia charge virale plasmatique 
maternelle n’est pas indetectable a 36 SA). 

• Allaitement artificiel. 

9. Varicelle 

En cas de varicelle maternelle au cours de la 
grossesse 

Risque festal 

• varicelle congenitale (autour de 2 % en cas de vari- 
celle maternelle avant 20 SA) 

• zona au cours de ia 1 re annee de vie si varicelle mater- 
nelle apres 20 SA. 

Risque neonatal : varicelle neonatale grave si la vari- 
celle maternelle est survenue entre 5 jours avant et 
2 jours apres I’accouchement. 

Prevention de la varicelle neonatale 

Vaccination des femmes en age de procreer n'ayant 
pas d’antecedent de varicelle avec une serologie nega- 
tive (sous contraception, en dehors de toute grossesse 
car vaccin vivant attenue). 

En cas de contage de moins de 96 h chez une femme 
enceinte, immunoglobulines specifiques si serologie 
(faite en urgence) negative 

Retarder autant que possible I'accouchement en cas 
de varicelle maternelle a terme. 

En cas de varicelle maternelle dans les 5 jours prece- 
dant ou les 2 jours suivant I’accouchement : aciclovir 
chez la mere et I'enfant. 


■ Prevention 

Mesures hygieno-dietetiques (Cf. tableau TUE2-26-1) 
Diagnostic (hemocultures devant tout episode febrile 
inexplique) et traitement precoce chez la femme 
enceinte. Un traitement probabiliste par amoxicil- 
line est preconise devant toute fievre d’origine inde- 
terminee. En cas de listeriose documentee association 
initiale amoxicilline + gentamicine, puis relais oral par 
amoxicilline jusqu’a I'accouchement. 

Traitement du nouveau-ne dans les 48 premieres 
heures de vie. 

12. Streptocoque B 

Bacterie la plus frequemment mise en cause dans les 
infections graves du nouveau-ne. 

■ Contamination 

Colonisation digestive et vaginale chez 10 a 35 % des 
femmes enceintes ; colonisation chez 50 a 70 % de 
leurs nouveau-nes ; infection chez 1 %. 

Contamination par voie ascendante lors de I’accouche- 
ment. 

■ Prevention 

Depistage systematique du portage par prelevement 
vaginal a 35-38 SA, plus tot en cas de vulvo-vaginite, 
de menace d’accouchement premature, de rupture 
prematuree des membranes. 

Antibioprophylaxie au moment du travail ou en cas de 
rupture prematuree des membranes chez les femmes 
porteuses (amoxicilline jusqu’a la naissance). 

13. Infections urinaires au cours de la 
grossesse (Cf. UE2 n°27) 


10. Syphilis (Cf. UE6 n°158) 

Transmission materno-foetale 

De I'ordre de 30 a 60 % en i’absence de traitement ; 
maximale pendant la 2 e moitie de la grossesse. 
Transplacentaire. 

■ Prevention de la transmission materno-foetale 

Depistage obligatoire par serologie chez les 
femmes (1 er trimestre de grossesse). Deuxieme 
depistage recommande a la 28 e semaine d’amenor- 
rhee s'il existe des facteurs de risque d’acquisition de 
syphilis, notamment si le partenaire a des comporte- 
ments sexuels a risque. 

Traitement de la syphilis maternelle par benzathine ben- 
zylpenicilline : 1 injection IM si syphilis recente (conta- 
mination datee < 1 an), 3 injections a 1 semaine d’inter- 
valle si syphilis de contamination ancienne (> 1 an) ou 
ne pouvant §tre precisee. 

11. Listeriose 

Transmission materno-foetale 

Precoce, transplacentaire, responsable d'avortements, 
ou plus tardive d'accouchements prematures, de 
16 morts in utero et d'infections neonatales graves. 


14. AutresIMF 

■ Coxiella burnetii (Fievre Q) (Cf. UE6 n°169) 

Pour memoire il s’agit d'une infection aigue souvent 
asymptomatique ou d’une infection chronique chez la 
femme enceinte 

Associee a des fausses couches, parfois a repetition, un 
retard de croissance, un accouchement premature, une 
mort foetale in utero. 

La prevention passe par I’eviction de consommation 
de produits a base de lait cru. Une serologie doit etre 
proposee en cas de fausses couches a repetition ou de 
signes cliniques compatibles chez la mere. 

■ Parvovirus B19 

En cas de primo-infection maternelle, un retentissement 
festal peut etre observe dans 10 % (anasarque festal, 
avortement, mort foetale in utero). Les seules mesures 
proposees sont le diagnostic de la primo-infection mater- 
nelle et la surveillance fcetale. 

■ Vaginoses bacteriennes (gardnerellose) 

Toute vaginose bacterienne survenant pendant la grossesse 
doit etre traitee (metronidazole PO ou ovules pendant 5 j) en 
raison du risque associe d'accouchement premature. 



Prevention des risques foetaux : infections, medicaments, toxiques, irradiation • UE2 - N°26 


■ Arboviroses 

Dengue et chikungunya. La prevention passe par la lutte 
anti-vectorielle. 

TUE2-26-1 : Prevention de la listeriose chez les femmes enceintes 

Aliments a eviter 

Eviter la consommation de fromages a pate molle au lait cru 

Enlever la croute des fromages avant consommation 

Eviter la consommation de fromages vendus rapes 

Eviter la consommation de poissons fumes 

Eviter la consommation de graines germees crues (soja, luzerne) 

Eviter la consommation de produits de charcuterie cuite consommes en I'etat (pate, rillettes, produits en gelee, 
jambon cuit. . .) 

Si achetes, preferer les produits preemballes et les consommer rapidement apres leur achat 

Eviter la consommation de produits de charcuterie crue consommes en I'etat. Les faire cuire avant consommation 
(lardons, bacon, jambon cru...) 

Eviter la consommation de produits achetes au rayon traiteur 
Eviter la consommation de coquillages crus, surimi, tarama 

Regies d’hygiene a respecter 

Cuire soigneusement les aliments crus d'origine animale (viandes, poissons), en particulier le steak hache 
Laver soigneusement les legumes crus et les herbes aromatiques 

Conserver les aliments crus (viande, legumes. . .) separement des aliments cuits ou prets a etre consommes 

Apres la manipulation d’aliments non cuits, se laver les mains et nettoyer les ustensiles de cuisine qui ont ete en contact 
avec ces aliments 

Nettoyer frequemment et desinfecter ensuite avec de I'eau javellisee le refrigerateur 

Les restes alimentaires et les plats cuisines doivent etre rechauffes soigneusement avant consommation immediate 


Pouren savoir plus 

- Haute autorite de Sante : Suivi Et Orientation Des Femmes Enceintes 
En Fonction Des Situations A Risque Identifiees. 2007. HAS. http:// 
www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/suivi_orienta- 
tion_femmes_enceintes_synthese.pdf 

- Haute autorite de Sante : Surveillance serologique et prevention de la 

toxoplasmose et de la rubeole au cours de la grossesse. 2009 http:// 
www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2009-12/depis- 
tages_prenatals_obligatoires synthese_vf.pdf 

- Neu N et coll., TORCH Infections. Clin Perinatol. 2015 Mar;42(1):77-103 


Notes 
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Notes 


TUE2-26-2 : Principales infections a risque foetal 


Infection 

materno-foetale 

Manifestations chez la 
mere (pour memoire) 

Complications fcetales / chez le 
nouveau-ne (pour memoire) 

Depistage systematique au cours 
de la grossesse (chez la mere) 

Toxoplasmose 

Cf. chapitre UE6 n°169 

■ RCIU 

■ Microcephalie 

■ Hydrocephalie 

■ Retard psychomoteur 

■ Chorioretinite (possible a distance) 

Serologie systematique : 

• avant 10 SA (I 6 ™ consultation 
prenatale) 

■ mensuelle si mere non immunisee 

Rubeole 

Primo-infection rubeole : 
eruption febrile (mais 
presence de formes 
symptomatiques) 

■ FCS spontanee 

■ RCIU 

• Prematurite 

■ Microcephalie, hepato- 
splenomegalie, surdite, cecite 

Serologie systematique : 

• avant 10 SA (I 6 ™ consultation 
prenatale) 

• a 20 SA 

Hepatite virale B 

Infection aigue, 

le plus souvent chronique 

Infection chronique 

Serologie obligatoire avec 
depistage Ag HBs au 6 Sms mois de 
grossesse 

VIH 

Cf. chapitre UE6 n°165 
Depistage en general chez 
une patiente asyptomatique 

Infection chronique 

Serologie systematiquement 
proposee : 1 er trimestre ou a chaque 
occasion 

Streptocoque B 

Portage asymptomatique 

Infection neonatale (meningite) 
Attention si rupture prematuree des 
membranes 

Prelevement vaginal 
systematique 34-38 SA ou avant si 
risque de prematurite, si vulvovaginite 

Syphilis 

Cf. UE6 n°158 

Mort fcetale 
Anasarque 
Syphilis congenitale 

Serologie obligatoire : 

1 “Trimestre et selon les risques 

Rougeole 

Primo-infection rougeole : 
eruption febrile 
Augmentation du risque de 
complications 

• Faible poids de naissance, mort 
foetale in utero 

■ Rougeole congenitale ou post- 
natale 


CMV 

Primo-infection 
(Cf. UE6 n°164) 
Reactivation 
Reinfection 

■ RCIU, Microcephalie, surdite, 
chorioretinite, 

■ Retard psychomoteur a distance 


Herpes simplex 
virus 

Herpes genital primo- 
infection ou recurrence 
(Cf. UE6 n°164) 

■ Mort foetale in utero, 

■ Prematurite 

■ Meningo-encephalite 

■ Disseminee 


Varicelle 

Cf. UE6 n°164 
Forme grave possible 

Varicelle congenitale 

Varicelle neonatale (pneumopathie, 

encephalite) 


Listeriose 

Fievre d'origine 
indeterminee, 
Troubles digestifs 
Meningite 

Avortements, prematurite, 
mort foetale 

Infection severe neonatale 
(meningite) 



Abreviations : RCIU = retard de croissance intra-uterin ; FCS = Fausse couche spontanee ; SA = semaines d’amenorrhee ; Cl = contre indique ; 
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Diagnostic de I’infection 

Prevention du risque de transmission materno-foetale 



Chez les femmes non immunes 

Chez le foetus ou nouveau-ne 


Chez la mere non immunisee : 

■ Seroconversion 

■ Avidite des IgG 
Chez le foetus : 

■ echographie fcetale 

■ PCR toxoplasme sur liquide amniotique 

Primaire : 

Regies d'hygiene 

Secondaire : 

■ Traitement en cas d'infection 
= Spiramycine ou Pyrimethamine 
+ sulfadiazine 

Tertiaire : 

ITG en cas d'atteinte severe 


Chez la mere non immunisee : 

• Seroconversion 

■ Avidite des IgG 
Chez le foetus : 

• echographie fcetale 

■ PCR rubeole sur liquide amniotique 

Primaire : 

• Vaccination (ROR) enfant, rattrapage 
chez les femmes en age de procreer et 
en postpartum 

■ Vaccin Cl pendant la grossesse 

Secondaire : aucun 

Tertiaire : 

ITG en cas d'atteinte severe 


Chez la mere : 

• Serologie complete 

• mesure CV 

Secondaire : 

traitement par lamivudine ou tenofovir si 
CV elevee 

Secondaire : 

• Sero-vaccination a la naissance 

• rappel vaccinal a Ml et M6 


Chez la mere : 

• Serologie avec accord, + serologie de 
confirmation 

• mesure CV 

Secondaire : 

Traitement antiretroviral efficace 
pour atteindre CV indetectable a 
1 'accouchement 

Secondaire : 

Perfusion d'AZT au cours du travail 
Traitement les 4 I 6 ' 815 semaines de vie 


Chez le nouveau ne si fievre : 
hemocultures, PL 

Secondaire : 

Antibioprophylaxie pendant le travail par 
amoxicilline 



Chez la mere : 

Serologie 

Chez le nouveau-ne : 

Examens Clinique, bacteriologique, 
serologique 

Secondaire : 

benzathine benzylpenicilline 

Tertiaire en cas de syphilis 
congenitale : 

benzathine benzylpenicilline 


Chez la mere : 

Serologie rougeole 

Primaire : 

Vaccination (ROR) enfant, rattrapage 
chez les femmes en age de procreer et 
en post partum 

Secondaire : Ig polyvalentes dans les 
6 jours apres contage 



Chez la mere : 

Seroconversion 
Avidite des IgG 

Chez le foetus 

■ echographie fcetale 

■ PCR CMV sur liquide amniotique 

Primaire : 

■ Regies d'hygiene 
• Eviter contacts enfants bas age 



Chez la mere : 

Diagnostic Clinique ou virologique (PCR 
sur lesions) 

Secondaire 

Aciclovir ou valaciclovir en curatif si 
primo-infection ou recurrence 
Cesarienne si poussee ou primo- 
infection recente au moment du travail 



Chez la mere : 

Serologie 
Chez le foetus 

■ echographie fcetale 

■ PCR VZV sur liquide amniotique 

Primaire : vaccination si non immunisee 
avant ou apres grossesse 

Secondaire : 

Ig specifiques dans les 96 heures post 
contage 

Aciclovir IV si varicelle maternelle dans 
les 5 jours avant ou 2 jours apres 
accouchement 

Secondaire : 

Aciclovir IV si varicelle maternelle dans 
les 5 jours avant ou 2 jours apres 
accouchement 

Tertiaire (varicelle neonatale) : 
Aciclovir IV 


Chez la mere : 

Hemocultures (culture prolongee) 

Primaire : Regies d’hygiene 
(Cf. tableau TUE2-26-2) 

Secondaire : 

Amoxicilline en probabiliste 
Amoxicilline si infection documentee 

Secondaire : 

Amoxicilline 

Tertiaire en cas d'lMF : 
Amoxicilline IV 


Ig = Immunoglobulines ; CV = charge virale ; ITG = interruption therapeutique de grossesse 


Notes 
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UE6 

N°142 


Surveillance des maladies infectieuses transmissibles 


Objectifs pedagogiques 

Decrire les modes de transmission des 
agents infectieux a I’homme. 

Definir les termes suivants en les appliquant 
aux maladies infectieuses : prevalence, 
incidence, taux d’attaque, sensibilite, 
specificite, valeurs predictives positive et 
negative. 

Nommer les sources d’information precisant 
la liste des maladies infectieuses a 
declaration obligatoire, et la liste de celles 
necessitant des mesures d’eviction. 

Declarer une maladie transmissible. 

Roles de I’lnstitut de Veille Sanitaire (InVS). 


Points importants 

Les maladies infectieuses transmissibles presentant 
un risque eleve de dissemination et impliquant une 
action de sante publique autour du cas doivent faire 
I'objet d'une declaration nominative sans delai au 
medecin inspecteur de I’ARS. II s’agit principale- 
ment de la tuberculose, des infections invasives a 
meningocoque, de la rougeole et des toxi-infections 
alimentaires collectives. 


I Modes de transmission 
des agents infectieux 

1 . Bases pour comprendre 

Maladies transmissibles : definition 

Les maladies infectieuses transmissibles sont definies a 

la fois par : 

le fait qu’elles sont causees par un agent infectieux : 
bacterie, virus, parasite, champignons ou prion 
et leur capacite a se transmettre a plusieurs individus 
ou entre individus. 

II faut noter que toutes les maladies infectieuses ne 
sont pas transmissibles entre humains (par exemple, le 
tetanos, le botulisme, la legionellose...). 

Reservoir endogene : le microbiote 

L’organisme humain heberge sur sa peau et ses 
muqueuses 10 13 a 10 14 microorganismes, qui consti- 
tuent le microbiote. Dans certaines circonstances, ces 
microorganismes peuvent devenir des agents infec- 
tieux pathogenes : 

du fait d’une proliferation excessive (ex : Candida ou 
C. difficile dans les suites d'une antibiotherapie), 
du fait d’une effraction des barrieres naturelles de pro- 
tection (ex : usage de drogues injectees, infections 
associees aux soins dans les suites d’une effraction 
cutanee par un catheter de perfusion ou lors d’un acte 
chirurgical, peritonite par perforation), 
ou du fait d'un deficit immunitaire (infections oppor- 
tunistes : certains microorganismes saprophytes ou 
commensaux deviennent pathogenes). 

Ces agents infectieux peuvent secondairement se trans- 
mettre entre individus (ex : C. difficile). 

Infections exogenes 

La plupart des infections transmissibles sont dites exo- 
genes, c'est-a-dire que le reservoir des agents infectieux 
se situe en-dehors de I’organisme infecte. 

Ces reservoirs peuvent etre : 

Humain : c’est la situation la plus frequente ; un sujet 
infecte ou colonise par un agent infectieux le transmet 
a d’autres humains, (ex : tuberculose, meningocoque) ; 
I’agent infectieux pathogene s'est adapte a I’homme 
souvent a I'exclusion des autres hotes ; lorsque le 
reservoir est strictement humain (ex : variole, poliomye- 
lite, rougeole) les maladies peuvent etre eradiquees, a 
I’exemple pour le moment unique de la variole. 

Animal : zoonoses (Cf. item UE6-169) : salmonelloses 
non typhiques, listeriose, fievre jaune... 
Environnemental : le sol (ex : tetanos), fair (ex : aspergil- 
lose) ou I'eau (ex : legionellose) 

2. Modes de transmission des agents infectieux 

On distingue les transmissions : 

• directes : I’agent infectieux passe du reservoir a I’hote 
sans intermediaire 

• et indirectes : un vecteur inerte ou vivant entre le 
reservoir et I'hote est necessaire. 
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Transmissions directes 

Transmission «air» : aeroportee par des particules de 
petite taille qui peuvent rester en suspension pendant 
plusieurs minutes et etre transmises a une distance 
> 1 metre ; ex : tuberculose, fievre Q, rougeole, varicelle 
Transmission «gouttelettes» par les gouttelettes emises 
lors de la toux ou de I'eternuement ; ces particules de 
plus grande taille sedimentent rapidement et ne restent 
pas en suspension, et la transmission ne se fait qu’a 
courte distance (< 1 metre) ; ex : meningocoque, grippe 
et autres viroses respiratoires 
Transmission par contact direct, notamment des mains 
(transmission manuportee) ; c’est le mode de transmis- 
sion des infections virales respiratoires (rhinopharyn- 
gites), des infections a transmission feco-orale et des 
bacteries multiresistantes en milieu de soin, ainsi que 
de la gale 

Transmission par contact direct avec le reservoir 
animal ; ex : bartonellose, rage 
Sexuelle ; ex : syphilis, Chlamydia trachomatis, HPV, 
HIV, hepatite B 

Sanguine, par transfusion ou exposition au sang ou a 
des liquides biologiques; ex : VHC, VHB, VIH 
Verticale : de la mere a I’enfant, au cours de la grossesse 
(ex : toxoplasmose) ou de I 'accouchement (ex : VIH) 

Transmissions indirectes 

Eau et alimentation contaminees par les agents defec- 
tions enteriques ; ex : typhoide, cholera, gastro-ente- 
rites saisonnieres 
Eau en aerosol ; ex : legionellose 
Sol ; ex : tetanos, parasitoses digestives 
Arthropodes vecteurs : moustiques (ex : dengue, palu- 
disme, fievre jaune), tiques (ex : maladie de Lyme), 
mouches (ex : onchocercose, trypanosomoses africaines). 
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Indicateurs epidemiologiques 
utiles dans la surveillance 
des maladies infectieuses 


Prevalence c'est le nombre de personnes atteintes 
d'une infection dans une population, a un moment donne, 
rapporte a I’ensemble de cette population. Exemple : on 
estime que 150 000 personnes vivent avec le VIH en 
France en 2015 ce qui correspond a une prevalence de 
2,3/1000 habitants. 


Incidence c’est le nombre de nouveaux cas defec- 
tion dans une population, pendant une periode donnee, 
rapporte a I'ensemble de la population suivie pendant la 
periode. Exemple : le nombre de nouveaux cas de tuber- 
culose en 2012 en France estime a partir de la declaration 
obligatoire etait de 4975, correspondent a une incidence 
annuelle de 7,6 nouveaux cas pour 100 000 habitants. 


Taux d’attaque . le taux d’attaque est calcule en rappor- 
tant le nombre de nouveaux cas defection durant une 
periode determinee au nombre total des contacts non 
infectes au debut de la periode ; il est utilise, en periode 
epidemique, pour caracteriser, au cours du temps et/ou 


au sein des differents groupes a risque, la transmissibilite 
du phenomene. Exemple : lors d’une epidemie de fievre 
Q dans une ecole en Israel, le taux d’attaque etait de 70% 
chez les eleves et de 16 % chez les employes, ce qui a 
contribue a orienter vers une source situee a proximite du 
refectoire des eleves (Amitai et al, Clin Infect Dis 2010 ; 
50 :1 433-8). 
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Indicateurs de performance des 
examens diagnostiques 
(Tableau TUE6-142-1) 


Sensiblllte c'est la proportion de sujets classes maiades 
(= dont le resultat du test est positif) parmi I'ensemble des 
sujets reellement atteints de la maladie. 

Specificite : c’est la proportion de sujets classes non- 
malades (= dont le resultat du test est negatif) parmi I'en- 
semble des sujets non atteints par la maladie. 


Valeur predictive positive : c’est la proportion de sujets 
maiades parmi les sujets classes maiades (dont le resultat 
du test est positif) ; elle depend de la sensibilite du test et 
de la prevalence de la maladie dans la population etudiee. 
Si la maladie est rare, un test tres specifique peut avoir 
une valeur predictive positive mediocre. 

Valeur predictive negative : c'est la proportion de sujets 
non maiades parmi les sujets classes non maiades (dont 
le resultat du test est negatif). 


TUE6-f42-f : Calcul de la sensibilite (Se), de la 
specificite (Sp) et des valeurs predictives positive 
(VPP) et negative (VPN) d’un examen diagnostique 


Resultats 
du test 

Etat reel du sujet 



Malade 

Non-malade 


Positif 

a = 

vrai positif 

b = 

faux positif 

VPP = 
a/a + b 

Negatif 

c = 

faux negatif 

d = 

vrai negatif 

VPN = 
d/c + d 


Se = a/a + c 

Sp = d/b + d 



Organisation de la veille sanitaire 
en France 


1 . Roles de I’institut national de Veille 
Sanitaire (InVS) 

LlnVS est un etablissement public place sous i'autorite du 
gouvernement frangais. 

Ses missions sont : 

la surveillance et I’observation permanente de I’etat de 
sante de la population frangaise : 
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• recueil et traitement des donnees sur I’etat de sante a 
des fins epidemiologiques 

■ par I’intermediaire de correspondants constituant le 
reseau national de sante publique 

■ exemples : surveillance de la prevalence de la resis- 
tance de certaines bacteries aux antibiotiques ( Escheri- 
chia coli et betalactamines, enterocoques et glycopep- 
tides, etc.), de I’incidence des maladies a declaration 
obligatoire (ex : infections invasives a meningocoque, 
tuberculose, hepatites virales), de la realisation des 
vaccinations dans la population (couverture vaccinate). 

la veille et la vigilance sanitaire (Cf. item UE6-174) : 

• analyse et actualisation des connaissances sur les 
risques sanitaires, leurs causes et leur evolution ; 

■ detection prospective des facteurs de risque suscep- 
tibles de modifier ou d'alterer la sante de la population 
ou de certaines de ses composantes 

I'alerte sanitaire : 

• information du ministre charge de la Sante en cas de 
menace pour la sante des populations 

• recommandations pour prevenir ou attenuer la menace 
contribution a la gestion des situations de crise sani- 
taire ; exemple : en cas d’alerte liee a un virus emergent 
(ex : Ebola), les medecins de I'lnVS sont charges de 
valider les criteres definissant un cas suspect lorsqu’un 
patient se presente comme cas possible. 

Ses champs d’action couvrent les maladies infectieuses 
transmissibles mais aussi les effets de I'environnement sur 
la sante, les risques d'origine professionnelle, les maladies 
chroniques et les traumatismes, ainsi que les risques inter- 
nationaux, infectieux ou non. 

L’lnVS dispose d’un reseau regional constitue par les cel- 
lules interregionales d’epidemiologie (CIRE) qui relaient ses 
actions et exercent une partie de ses missions au niveau 
regional. 

2 . Maladies a declaration obligatoire 
(Tableau TUE6-142-2) 

Les maladies a declaration obligatoire sont au nombre 
de 31, dont 29 sont des maladies infectieuses (transmis- 
sibles pour la plupart). Cette liste peutfaire I'objet d’actua- 
lisations en fonction de revolution de I'epidemiologie. 

La plupart d’entre elles doivent faire I’objet d’un signale- 
ment nominatif sans delai par tout moyen approprie (fax, 
mail, telephone) au medecin inspecteur de I'ARS dont 
depend le lieu d’exercice du praticien ayant eu a prendre 
en charge ou a diagnostiquer le cas. Le patient ou son 
entourage doivent etre informes de ce signalement. Les 
donnees nominatives sont detruites par I’ARS apres la fin 
des investigations. Ce signalement a pour objet la mise 
en oeuvre par les autorites de sante des mesures de pre- 
vention appropriees autour du cas. II se fait parfois avant 
confirmation du diagnostic, par exemple pour la dengue 
ou le chikungunya dans les regions ou Aedes albopictus, 
le moustique vecteur de ces maladies, est implante. 
Toutes les maladies a declaration obligatoire doivent en 
outre faire I'objet d’une notification detaillee qui se fait au 
moyen de formulaires specifiques adresses par courrier 
a I’ARS. Ces notifications sont anonymes et ont un but 
de surveillance epidemiologique. Pour certaines maladies 
comme I’infection par le VIH ou le tetanos, seule la notifi- 


cation est obligatoire et on ne fait pas de signalement en 
urgence, car il n’y a pas de mesures urgentes a mettre 
en oeuvre autour du cas pour eviter des cas secondaires. 
La liste actualisee des maladies a declaration obligatoire 
et les formulaires de declaration a telecharger sont dis- 
ponibles sur le site internet de I'lnVS : www.invs.sante.fr 


Certaines maladies transmissibles peuvent faire I’objet 
d’eviction des collectivites, notamment des collectivites 
d’enfants, creches et ecoles. 

La listes des maladies necessitant une eviction a ete actua- 
lisee en 2012 par le Haut Conseil de la Sante Publique et 
est disponible sur son site internet www.hcsp.fr. Pour 
52 maladies transmissibles, ces recommandations pre- 
cisent s'il est necessaire ou non de prendre des mesures 
d'eviction dans les collectivites d’enfant ou d’isolement 
dans les autres collectivites, et si oui pour quelle duree 
apres mise en oeuvre du traitement anti-infectieux even- 
tuel. Pour certaines maladies, comme la varicelle ou les 
infections virales du tube digestif ou des voies aeriennes 
superieures, I’eviction n'est pas recommandee mais la fre- 
quentation de la collectivite a la phase aigue de la maladie 
est consideree comme non souhaitable. 


3 . Maladies devant faire I'objet de 
mesures d’eviction 


Notes 
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Notes 


TUE6-142-2 : Liste des 31 maladies a declaration 
obligatoire en France (janvier2015) 

■ Botulisme 1 

■ Brucellose 1 

■ Charbon 1 

■ Chikungunya 1 ’ 3 

■ Cholera 1 

■ Dengue 1 ' 3 

■ Diphterie 1 

• Fievres hemorragiques africaines 1 

• Fievrejaune 1 

• Fievre typhoi'de et fievres paratyphoides 1 

■ Hepatite aigue A 1 

• Infection aigue symptomatique par le virus de 
I'hepatite B 2 

■ Infection par le VIH quel qu'en soit le stade 2 

• Infection invasive a meningocoque 1 

■ Legionellose 1 

■ Listeriose 1 

• Orthopoxviroses dont la variole 1 

■ Mesotheliome 2 

■ Paludisme autochtone 1 

■ Paludisme d’importation dans les departements 
d'outre-mer 1 

■ Peste 1 

■ Poliomyelite 1 

■ Rage 1 

■ Rougeole 1 

• Saturnisme de I’enfant mineur 

• Suspicion de maladie de Creutzfeldt-Jakob 

et autres encephalopathies subaigues spongiformes 
transmissibles humaines 1 

• Tetanos 2 

• Toxi-infection alimentaire collective (TIAC) 1 

• Tuberculose 1 

• Tularemie 1 

• Typhus exanthematique 1 


Pouren savoir plus 

- Survenue de maladies infectieuses dans une communaute. Guide des 
conduites a tenir. Rapport du 28 septembre 2012. Haut Conseil de la 
Sante Publique. 


1 Maladies impliquant une action de sante publique autour du cas et 
done un signalement nominatif sans delai et un suivi des tendances 

2 Suivi des tendances uniquement (notification sans urgence) 

3 La declaration de ces maladies doit etre faite des la suspicion diagnos- 
tique dans les departements ou le moustique vecteur Aedes albopictus 
est implante. 
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Vaccinations 


Objectifs 

ConnaTtre les differents types de vaccins et 
les modalites d’administration. 

ConnaTtre le calendrier vaccinal pour la 
population generate. 

Savoir programmer un rattrapage vaccinal. 
Adapter I’indication des vaccinations en 
fonction du risque individuel et collectif. 
ConnaTtre les contre-indications et les 
principaux effets indesirables des vaccins. 
Argumenter la balance benefices/risques 
des principaux vaccins 


Points importants 

Les vaccins permettent une protection tres 
efficace contre de nombreuses maladies graves, 
pour des effets indesirables inexistants ou benins. 
Certains vaccins concernent I'ensemble de la 
population, d'autres certaines populations a risque 
(immunodeprimes par exemple), d’autres les 
voyageurs en zone d'endemie. 

La vaccination permet non seulement d'eviter 
chez le sujet vaccine la maladie, mais aussi 
d’eviter la circulation de la maladie dans la 
population, pour autant que la couverture 
vaccinate soit suffisante. 

De nombreuses etapes de la vie (enfance, 
scolarisation, grossesse, voyage, exercice de 
certaines professions, visites systematiques...) 
sont I’occasion de realiser les vaccinations ou de 
faire le point sur le calendrier vaccinal. 

Les vaccins vivants n’ont generalement pas 
besoin de rappel ; ils sont contre-indiques chez 
I’immunodeprime. 

Les autres vaccins ont generalement besoin de 
plusieurs administrations rapprochees lors de la 
primo-vaccination, puis de rappels plus ou moins 
reguliers. 

Les vaccins polysaccharidiques (pneumocoque, 
meningocoque, Haemophilus influenzae, 
Salmonella typhl) sont plus efficaces sous leur 
forme dite « conjuguee », qui doit etre preferee. 


Le calendrier des vaccinations et les 
recommandations vaccinales 2015 selon 
I'avis du Haut Conseil de la Sante Publique. 
Telechargeable a www.sante.gouv.fr/IMG/ 
pdf/Calendrier_vaccinal_201 5.pdf 


1 Bases pour comprendre 

Le systeme immunitaire fonctionne sur I’induction 
de deux niveaux de reponses : une reponse dite innee 
(exercee en particulier par les phagocytes : polynucleaires 
et macrophages) et une reponse dite acquise. Ce deu- 
xieme niveau repose sur les lymphocytes B et T : 
les lymphocytes B produisent des anticorps permet- 
tant de neutraliser certains effecteurs microbiens (ex : 
toxines) et d’augmenter la clairance des pathogenes 
(immunite humorale) ; 

les lymphocytes T CD8+ exercent une action cyto- 
toxique et anti-infectieuse sur les cellules infectees 
(immunite cellulaire) ; 

les lymphocytes T CD4+ regulent (dans les 2 sens) ces 
deux types de reponses. 

La reponse acquise se met en place lors du 1 er contact 
avec le pathogene, puis perdure la vie durant : cette 
memoire immunitaire tres specifique permet une reponse 
humorale et/ou cellulaire beaucoup plus rapide et efficace 
lors d’un contact ulterieur avec le pathogene. 

La vaccination est une immunoprophylaxie active 
But : induction d’une reponse immunitaire specifique, 
capable d’eviter la survenue de la maladie ou d'en atte- 
nuer les manifestations cliniques en cas d'exposition 
ulterieure a I'agent infectieux. 

En administrant soit une preparation antigenique, soit 

une forme attenuee du pathogene 

Basee sur la memoire immunitaire 

La reponse immunitaire suscitee peut §tre humorale et/ 

ou cellulaire. 

Protection differee (la reponse immune met quelques 
jours a se mettre en place) et durable 

La serotherapie est une immunoprophylaxie passive 
Administration d’immunoglobulines (le transfert de lym- 
phocytes TCD8+ ne s’effectue pas en routine) 
Protection immediate mais transitoire. 

1 . Les differents types de vaccins 
(Cf. tableau TUE6-143-1) 

2. Reponse immunitaire aux vaccins 

■ Reponses primaire et secondaire 

Reponse primaire : 

• Observee apres la primo-vaccination 

• Ascension differee et lente des anticorps (essentielle- 
ment de type IgM), puis decroissance rapide. 

Reponse secondaire : 

• Observee apres une nouvelle injection precoce (a 
1 ou 2 mois) 

• Ascension rapide, importante et durable d’anticorps 
(de type IgG) dont I’affinite est par ailleurs augmentee : 
mise en place de la memoire immunologique 

La plupart des vaccinations ont un delai d’efficacite de 
10-15 jours (delai de la reponse primaire). 
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Notes 


TUE6-143-1 : Les differents types de vaccins 

Vaccins vivants attenues 

Vaccins inertes 

Composes d'agents infectieux vivants dont la virulence 
a ete attenuee 

Composes d'agents infectieux inactives, ou de 
composants isoles de ces agents infectieux (proteine(s) 
ou polysaccharide) 

Protection rapide et prolongee (reponse immunitaire proche 
de celle d’une infection naturelle) 

Rappel souvent non necessaire 

Induisent une infection asymptomatique ou a peine apparente. 
Risque de maladie infectieuse vaccinale, surtout si 
immunodepression 

Contre-indiques chez les immunodeprimes et la 
femme enceinte 

Immunogenicite plus faible necessitant la presence d’un 
adjuvant de I'immunite 

Protection pouvant etre de plus courte duree necessitant 
des rappels vaccinaux. 

Aucun pouvoir infectant 

Vaccins a cible virale : 

rougeole, oreillons, rubeole, fievrejaune, varicelle, 
zona, rotavirus 

Vaccins a cible virale : 

■ Entiers : grippe, poliomyelite, hepatite A, encephalite a tiques, 
encephalite japonaise, rage, 

■ Sous-unitaires (proteines recombinantes) : hepatite B, 
papillomavirus (HPV) 

Vaccin a cible bacterienne : BCG 

Vaccins entiers a cible bacterienne : 

■ Leptospirose 

Vaccins sous-unitaires a cible bacterienne : 

• Toxine inactivee (=anatoxine) : diphterie, tetanos 

■ Polysaccharides capsulaires non conjugues* : 
pneumocoque 23 valences, meningocoque A-C, A-C- 
Y-W135 

■ Polysaccharides capsulaires conjugues* : 
pneumocoque 13 valences, meningocoque C, A-C-Y-W135, 
Haemophilus influenzae de type b 

■ Proteines : coqueluche acellulaire, meningocoque B 

Les vaccins anti-parasitaires et anti-fongiques sont actuellement du domaine de la recherche. 


*Les vaccins anti-pneumocoque et la plupart des vaccins anti-meningocoque comportent plusieurs valences antigeniques du pathogene, permettant 
de vacciner contre plusieurs serogroupes. 


Principaux facteurs influengant la reponse 

immunitaire 

Immunogenicite d'un vaccin = capacite a induire une 

immunite humorale (anticorps neutralisants ou non) et/ 

ou cellulaire (lymphocytes TCD8+ cytotoxiques). 

Type de vaccin : 

• Les vaccins vivants induisent une protection plus 
rapide et plus prolongee que les vaccins inertes ; 

• Les polysaccharides (capsule bacterienne) sont 
moins immunogenes que les proteines ; ceci peut etre 
corrige par la conjugaison du polysaccharide a une 
proteine. La reponse obtenue est alors plus intense 
(notamment chez I’enfant et chez I’immunodeprime) 
et plus durable. Seuls les vaccins conjugues per- 
mettent d’eliminer le portage (pharynge par exemple 
pour le pneumocoque), les vaccins non conjugues ne 
prevenant que les infections invasives. 

Adjuvants : 

• Molecules permettant I’activation du systeme immuni- 
taire vis-a-vis des antigenes contenus dans le vaccin ; 

• Presence requise de fagon quasi constante dans les 
vaccins inertes ; 

• Les derives de I'aluminium sont tres majoritairement 
utilises ; plus recemment, utilisation d’emulsions 
huile/eau et de derives du lipopolysaccharide (LPS) 

26 bacterien ; 


• Leur innocuite (en particulier pour les derives de /alu- 
minium) est tres largement etablie ; leur implication 
dans d’hypothetiques maladies (telles que la «myo- 
fasciite a macrophages») a ete ecartee par de nom- 
breuses etudes. 

Voie d'administration : 

■ La voie intramusculaire est generalement plus effi- 
cace que la voie sous-cutanee ; 

■ Lavoie muqueuse (nasale ou digestive) peut etre utilisee : 
induction d'une immunite muqueuse et systemique ; 

• Voie intradermique : parfois privilegiee du fait de la 
grande densite en cellules presentatrices d’antigene 
(surtout cellules dendritiques) du derme. 

Age : 

• immaturite du systeme immunitaire et presence d'an- 
ticorps maternels chez le nouveau-ne ; 

■ tres bonne reponse immunitaire chez le jeune enfant 
et I’adulte jeune ; 

■ decroissance progressive de la reponse immunitaire 
a partir de 60 ans (immuno-senescence). 

Deficits immunitaires congenitaux ou acquis : 

• La reponse vaccinale est frequemment diminuee ; 

• contre-indication aux vaccins vivants (risque defec- 
tion par la souche vaccinale). 




Vaccinations • UE6 - N°143 


3. Populations et vaccinations 

On distingue 

Les vaccins pour la population generale : il s’agit d’im- 
munisations debutant dans la petite enfance, suivies ou 
non de rappels (selon les vaccins) au cours de la vie 
adulte ; 

Les vaccins reserves aux populations ayant un terrain 
a risque particulier (immunodeprimes, sujets ages, 
presence de comorbidites) et leur entourage ; 

Les vaccins pour des populations plus particuliere- 
ment exposees : en particuliers les professionnels de 
sante et les sujets se rendant en zone d'endemie. 

4. Rattrapage : conduite a tenir en cas 
de schema vaccinal interrompu, retarde 
ou inconnu 

On parle de rattrapage (vaccins contre la rougeole, I'he- 
patite B, le meningocoque C, le zona...) lorsqu’une vacci- 
nation qui aurait du etre realisee a une etape de la vie est 
finalement realisee ou completee («rattrapee») plus tard. 
Les principes de ce rattrapage sont les suivants : 
Vaccination debutee mais interrompue chez I'enfant : 
on administre le nombre de vaccinations que le sujet 
aurait du avoir regu compte tenu de son age, sans 
depasser le nombre total de doses que recevrait un 
enfant non vaccine et en respectant les intervalles 
prevus . Par ex : pour un enfant de six ans n’ayant regu 
qu’une dose de DTPCaHIB a 2 mois, on reprend la vac- 
cination par DTPCa avec trois doses a 0, 2 et 8-12 mois 
puis rappel a 11-13 ans. 

Enfant ou adulte de statut vaccinal incertain ou 
inconnu : on peut revacciner sans risque en reprenant 
un schema complet compte tenu de I'age. Pour diph- 
terie et tetanos, on peut s'aider du dosage des anti- 
corps antitetaniques apres une I" 5 6 injection : si le titre 
est eleve, le sujet a deja ete vaccine et on peut pro- 
grammer un rappel aux ages prevus par le calendrier. 

5. Modalites pratiques de vaccination 

Tous les vaccins s'administrent par voie SC ou IM 
(dans le deltoi'de), sauf le BCG (intradermique). Avant 
d'injecter, il faut chasser I'air de la seringue, et verifier 
qu’on n’injecte pas en intravasculaire. 

On peut administrer de maniere simultanee tous les 
vaccins (en des sites d'injection differents) ; en cas 
d'injections non simultanees, un delai de 1 mois entre 
2 vaccins viraux vivants attenues non combines (ex : 
fievre jaune et varicelle) doit etre respecte. 

Tous les vaccins se conservent entre 2 et 8°C (dans le 
refrigerateur, et non dans la porte de celui-ci). 

La vaccination est un acte medical ; I’infirmiere peut 
vacciner, mais uniquement sur prescription medicale 
et sous la responsabilite du medecin (seule excep- 
tion : rappels du vaccin grippe). Certaines vaccina- 
tions peuvent egalement etre realisees par une sage- 
femme : dTP, coqueluche, hepatite B, grippe et rubeole 
pour la mere, BCG et hepatite B pour le nouveau-ne. 
Toute consultation medicale doit etre I’occasion de faire 
le point sur les vaccinations. 


Le patient doit recevoir lors de la vaccination une infor- 
mation eclairee, ainsi qu’une attestation ecrite (carnet 
de sante ou carnet de vaccination). 

Surveiller le patient en salle d’attente 20 min apres 
la vaccination, pour detecter toute reaction anaphy- 
lactique. 

Les parents et patients doivent etre avertis de signaler 
tout incident au decours d’une vaccination. 

Le medecin doit verifier la date de peremption du 
vaccin, consigner la marque et le numero du lot, et 
declarer d’eventuels effets indesirables au centre de 
pharmacovigilance. 


Appliquer le calendrier des 
vaccinations en trance 


Les recommandations vaccinales frangaises corn- 
portent des vaccinations recommandees pour I’en- 
semble de la population frangaise (calendrier vaccinal) 
et des vaccinations pour des situations particulieres. 
Elies sont actualisees chaque annee et publiees sur le 
site du Bulletin Epidemiologie National de I'lnstitut de 
Veille Sanitaire 

(http://www.invs.sante.fr/Publications-et-outils/BEH- 

Bulletin-epidemiologique-hebdomadaire) 

et sur le site du Ministere de la Sante (ex : pour 2015 : 

www.sante.gouv.fr/IMG/pdf/Calendrier_vaccinal_2015. 

pdf) 

Les recommandations vaccinales visent a la fois a pro- 
teger les individus, mais aussi la communaute, notam- 
ment les personnes les plus fragiles (nourrissons, per- 
sonnes agees, sujets immunodeprimes). 

Pour les details des schemas vaccinaux, Cf. tableaux 


TUE6-143-2 et TUE6-143-3. 

1. Recommandations generates 


Les seuls vaccins obligatoires en population generale 
sont le tetanos, la diphterie et la poliomyelite. Les autres 
vaccins, tout aussi utiles, ne sont que recommandes. 


Diphterie, tetanos et poliomyelite (Cf. UE6-156) 

Le vaccin anti-poliomyelite utilise en Europe est un 
vaccin inactive (inerte). 

Les vaccins anti-tetanos et anti-diphterie induisent 
une reponse contre la toxine en cause, suffisante pour 
eviter la maladie. 

La quantite d’anatoxine diphterique presente dans le 
vaccin est elevee pour I'enfant, et plus faible pour les 
rappels a partirde I'age de 11 ans (meilleure tolerance) ; 
les vaccins concernes sont abreges par les sigles 
«DTP» et «dTP» 

Des formes combinees avec d’autres vaccins sont 
disponibles : association au vaccin coqueluche acel- 
lulaire (DTCaP ou dTcaP), au vaccin anti -Haemophilus 
influenzae de type b (vaccin pentavalent DTCaP-Hib), 
au vaccin contre I'hepatite B (vaccin hexavalent DTCaP- 
Hib-Hepatite B) 
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Notes 


Coqueluche (Cf. item UE6-159) 

Pathologie potentiellement grave chez les tres jeunes 
nourrissons non encore immunises ; les contamina- 
teurs sont frequemment I’entourage adulte, d’ou la vac- 
cination des nourrissons, des enfants et des adultes en 
age d’etre parents. 

Vaccin inactive acellulaire (plusieurs antigenes purifies 
de Bordetella pertussis) 

■ Haemophilus influenzae de type b 

Infections frequentes et graves chez les nourrissons et 
les jeunes enfants (meningite, epiglottite). 

Vaccination recommandee pour tous les nourrissons 
des 2 mois (DTCaP-Hib-Hepatite B). 

Vaccin polysaccharidique conjugue 

Hepatite B (Cf. item UE6-163) 

Vaccination recommandee pour tous les nourrissons 
des 2 mois (induction d’une protection de tres longue 
duree) 

Vaccin proteique inactive. 

Rougeole, oreillons et rubeole (vaccin «ROR») 

Necessity d’une couverture vaccinate elevee (> 95 %) 
dans la population pour eviter toute circulation des virus 
Schema vaccinal en 2 injections, permettant une 
reponse chez 99 % des vaccines (la 2®™ dose permet 
d'augmenter la proportion de sujet repondeurs : il ne 
s’agit pas d’un rappel). 

Vaccination recommandee de tous les nourrissons des 
12 mois, 2®™ dose a 16-18 mois 
Rattrapage (2 doses au total) chez tous les adultes nes 
depuis 1980 (sans serologie prealable) 

La spectaculaire epidemie de rougeole survenue en 
2010-2011 en Europe (et en particulier en France) a 
demontre la necessity d’une bonne couverture vaccinate 
Ce vaccin est utilise pour la prevention de la rubeole 
chez les femmes en age de procreer non immunisees 
(1 dose ; contre-indication pendant la grossesse et 
3 mois avant). 


Papillomavirus humains (Cf. item UE6-158) 

Vaccination recommandee a toutes les adolescentes 
But : induire une protection contre les FIPV oncogenes 
pour prevenir I’apparition d’un carcinome du col uterin 

■ Grippe saisonniere (Cf. item UE6-162) 

Composition du vaccin adaptee chaque annee aux 
souches circulantes (2 souches de virus influenza A, 
une souche de virus influenza B), d’ou la necessity 
d'une injection annuelle 

Recommandee chez tous les sujets ages de 65 ans et 
plus, et dans certaines populations a risque 

2. Recommandations particulieres 

Ces recommandations particulieres visent a proteger : 
d'une part les personnes ayant un risque particulier 
d'exposition (exemple : virus de I'hepatite B chez les 
patients hemodialyses) 

et d'autre part, les personnes plus a risque de deve- 
lopper une forme grave en cas d’infection (exemple : 
hepatite A chez les patients ayant une hepatopathie 
chronique). 

■ Tuberculose : BCG 

But : protection des enfants contre les formes graves 
(meningite et miliaire tuberculeuse) de la tubercu- 
lose-maladie (la protection induite par le vaccin est 
faible contre les autres formes chez I’enfant, et chez 
I ’adulte). 

Depuis 2007, suspension de I'obligation vaccinale 
generalisee ; recommandation forte pour les enfants 
a risque eleve (des la naissance et jusqu'a I’age de 
15 ans) (Cf. item UE6-155) 

■ Grippe saisonniere 

Les populations particulieres devant beneficier de la 
vaccination sont precisees dans I’item UE6-162. 

Varicelle 

Les populations particulieres devant beneficier de la 
vaccination sont precisees dans I’item UE6-164. 


Infections invasives a pneumocoque 
(Cf. items UE6-148 et 151) 

Infections frequentes et potentiellement graves aux 
ages extremes de la vie et chez I’immunodeprime 
(pneumonies, bacteriemies, meningites...) 

Grande diversity antigenique de S. pneumoniae d'ou 
necessity d’associer des polysaccharides de differents 
serotypes dans le vaccin 
2 vaccins disponibles : 

• Vaccin polysaccharidique conjugue 13-valent 
(Prevenar13®) 

• Vaccin polysaccharidique non conjugue 23-valent 
(Pneumo23®, Pneumovax®) 

Vaccin conjugue recommande pour tous les nourris- 
sons des 2 mois 

Infections invasives a meningocoque 
(Cf. item UE6-148) 

Vaccin polysaccharidique conjugue anti-meningo- 
coque C recommande pour tous les enfants a 12 mois 
28 avec un rattrapage jusqu'a I’age de 24 ans revolus. 


■ Hepatite A, hepatite B 

Les populations particulieres devant beneficier de la 
vaccination sont precisees dans I’item UE6-163. 

■ Infections invasives a meningocoques 

Les populations particulieres devant beneficier de la 
vaccination sont precisees dans I’item UE6-148. 

■ Infections invasives a pneumocoque 

Groupes a risque eleve d’infection invasive a pneumo- 
coque : 

• Personnes immunodeprimees : 

asplenie fonctionnelle (incluant les drepanocytoses 
majeures) ou splenectomie ; 
infection par le VIH, quel que soit le statut immu- 
nologique ; 

deficits immunitaires hereditaires ; 

insuffisance renale chronique ou syndrome nephro- 

tique ; 

traitement immunosuppresseur ou radiotherapie 
pour neoplasie, lymphome ou maladie de Hodgkin, 
leucemie, transplantation d’organe ; 
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■ Autres situations a risque : 

cardiopathie congenitale cyanogene, insuffisance 
cardiaque ; 

insuffisance respiratoire chronique (bronchopneumo- 
pathie obstructive, emphyseme ; asthmes severes 
sous traitement continu) ; 
diabete non equilibre par le simple regime ; 
hepatopathies chroniques d’origine alcoolique ou 
non ; 

breche osteo-meningee ou candidats a des 
implants cochleaires ; 

antecedents d’infection pulmonaire ou invasive a 
pneumocoque. 

Chez les personnes immunodeprimees, le vaccin non 
conjugue (Pneumovax®, Pneumo23®) est moins immuno- 
gene que le vaccin conjugue (Prevenar13®). Cependant, 
le vaccin non conjugue confere une protection plus large 
(23 serotypes) que le conjugue (13 serotypes). Le vaccin 
conjugue reduit le portage, pas le non conjugue. 

Les schemas vaccinaux tiennent compte de ces par- 
ticularites : 

• Chez les prematures et les enfants de moins de 5 ans 
appartenant aux groupes a risque : 3 doses de vaccin 
anti-pneumococcique 

Avant 2 ans : 3 doses de vaccin conjugue 
Entre 2 et 5 ans (si I’enfant n’a pas ete vaccine avant 
24 mois) : 2 doses de vaccin conjugue puis 1 dose 
de vaccin non conjugue 

• A partir de 5 ans et chez I'adulte : 

En cas d’immunodepression, de breche osteo- 
meningee ou d’implants cochleaires : 1 dose de 
vaccin conjugue puis 1 dose de vaccin non conjugue 
Dans les autres situations a risque : 1 dose de 
vaccin non conjugue 

Dans tous les cas, il faut respecter un delai d'au moins 
2 mois entre une dose de vaccin conjugue et une dose 
de vaccin non conjugue (risque d’hypo-reactivite si les 
2 injections sont trop proches). 

Un rappel a distance n’est actuellement pas prevu. 

■ Haemophilus influenzae de type b 

Recommande chez les sujets greffes de cellules 
souches hematopoietiques, et chez les sujets asple- 
niques ou hypospleniques. 

■ Vaccination contre le zona 

Les buts principaux du vaccin sont de prevenir les 
formes severes (entrainant I’hospitalisation a ia phase 
aigue), et de prevenir les douleurs post-zosteriennes. 
La population cible est I’ensemble des sujets entre 
60 et 74 ans. 

3. Vaccination des immunodeprimes 

Les immunodeprimes sont exposes a un risque plus 
eleve d'infection. Ms doivent de ce fait beneficier de cer- 
taines vaccinations. 

Selon le terrain, I'efficacite de la vaccination peut §tre 
diminuee, mais son interet demeure. 

Les immunodeprimes ne doivent pas recevoir de vac- 
cins vivants. 

De maniere generate, les patients immunodeprimes 
doivent beneficier de ia vaccination contre le pneumo- 


coque (vaccin conjugue) et la grippe, et des rappels 
du calendrier vaccinal. 

Patients infectes par le VIH (Cf. item UE6-165) 

Les vaccins vivants peuvent §tre pratiques en I'absence 
de lymphopenie T CD4 profonde. 

Patients splenectomises 

Les vaccinations anti-meningocoque et anti -Haemo- 
philus influenzae (conjugues) doivent egalement etre 
realisees. 

Pas de contre-indication aux vaccins vivants. 

Patients transplants 

Les vaccins vivants sont definitivement contre-indiques 
apres une greffe d'organe solide. Les autres vaccins 
sont faits a intervalles plus rapproches que dans la 
population generate. 

Apres une allogreffe de cellules souches hematopoie- 
tique ou une allogreffe de moelle, le calendrier vaccinal 
doit etre repris comme si le sujet n’avait jamais ete vac- 
cine (comme un nourrisson). 

Patients recevant un immunosuppresseur 

Vaccinations anti-pneumococcique et anti-grippale. 
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Adapter I’indication des 
vaccinations en fonction du risque 
individuel et collectif 


1 . Vaccinations chez les voyageurs 
(Cf. Item UE6-171) 


Les decisions sont prises lors d’une consultation specia- 
lises, en fonction du terrain du sujet, du pays de destina- 
tion, de la duree du sejour, des conditions du voyage et 
des antecedents vaccinaux. 

Mise a jour des vaccinations du calendrier vaccinal 
En fonction de la zone visitee : fievre jaune ; menin- 
gocoque (vaccin conjugue A,C,Y,W135) ; encephalite 
japonaise ; encephalite a tiques d'Europe centrale ; 
hepatite A. 

En fonction des conditions de sejour pour certaines 
zones : typhoide ; hepatite B ; rage. 


2. Vaccinations chez les professionnels 

Personnels de sante (y compris en formation) 

Vaccins obligatoires : 

• Hepatite B, Diphterie-Tetanos-Polio pour tout per- 
sonnel de sante et etudiants des professions de 
sante. 

• Typhoide pour le personnel de laboratoire d’analyse 
de biologie medicate expose au risque de contamina- 
tion (i.e. manipulation de selles). 

• BCG : les soignants doivent avoir ete vaccines une 

fois (et en apporter la preuve), mais la revaccination 
n’est plus obligatoire en cas d’IDR negative a I’em- 
bauche. 29 
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Vaccins recommandes : 

■ Rougeole (2 doses si personnes nees apres 1980, 
1 dose pour celles nees avant 1980). 

• Grippe saisonniere 

• Coqueluche si possible a I'occasion du rappel dTP 

• Varicelle si non immunise 

Autres professionnels : variable selon les cas 

Grippe saisonniere 

Hepatite A (risque de transmission : feco-orale) 
Leptospirose (expositions aux eaux douces infestees 
de rongeurs) 

Rage 

3 . Vaccinations post-exposition 
Nouveau-ne de mere porteuse de I’AgHBs 
Vaccination imperative des la naissance, associee a 
I’administration d'immunoglobulines anti-HBs. 

En cas de contact avec un cas d’infection invasive a 
meningocoque 

Vaccination des sujets contacts avec un meningo- 
coque de serotype A, B, C, Y ou W135 en preferant les 
vaccins conjugues ; realisation le plus tot possible, et 
au plus tard dans les 10 jours suivant le contact. 

La vaccination anti-meningocoque B n’est realisee 
qu’en situation de cas multiples. 

Apres contact avec un cas d’hepatite A 
Vaccination des sujets contacts, notamment I’entou- 
rage familial, si ceux-ci sont a risque de n’avoir jamais 
ete immunises contre I'hepatite A (nes apres 1945, 
pas de notion de vaccination, pas de sejour en zone 
de forte endemicite, pas d'antecedent connu d’ictere). 
Realisation le plus tot possible, dans les 14 jours sui- 
vant le contact 

Apres exposition a un risque de tetanos (plaie) 
Vaccination ± administration d’immunoglobulines selon 
le statut vaccinal voire le resultat d'un test rapide 
(Cf. Item UE6-156) 

Apres exposition a risque de rage 
Vaccination ± administration d’immunoglobulines spe- 
cifique en cas d’exposition, uniquement dans des 
centres antirabiques agrees (Cf. Item UE6-169). 

Apres contact avec un cas de rougeole 
Vaccination des sujets contacts s’ils sont non ou 
incompletement vaccines, dans les 72 heures suivant 
le contact. 

Chez les femmes enceintes et les personnes immuno- 
deprimees : immunoglobulines polyvalentes IV (vacci- 
nation contre-indiquee) (Cf. Item UE6-160). 
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Contre-indications et principaux 
effets indesirables des vaccins 


1. Contre-indications des vaccins 

Contre-indications definitives : 

Vaccins vivants contre-indiques chez les immunode- 
primes : risque de maladie vaccinale. 


Vaccins contre la fievre jaune et la grippe saisonniere 
contre-indiques en cas d’allergie a I’oeuf 

Contre-indications temporaires : 

Infection aigue grave 

Grossesse : contre-indication aux vaccins vivants. 
Line vaccination avec un vaccin vivant attenue faite par 
inadvertance pendant une grossesse ne constitue pas 
une indication d’interruption de grossesse. 

Dans les 3 mois suivant I'administration d’immunoglo- 
bulines : pas d’administration d’un vaccin vivant (risque 
d'inactivation du vaccin), a I’exception des immunoglo- 
bulines anti-rhesus 

2 . Effets indesirables des vaccins 

Reactions benignes : frequentes 

Liees aux vaccins vivants : 

En rapport avec la replication de la souche vaccinale 
Produisent une infection a minima, generalement de- 
pression retardee. 

Ex : Reaction locale avec le BCG, episode febrile differe 
(vers J10) et limite avec les vaccinations anti-rougeole ou 
fievre jaune 

Liees aux vaccins inertes ou aux adjuvants : 

Generalement immediates ou precoces (< 48-72 h) : 
Reaction inflammatoire localisee, episode febrile limite. 

■ Reactions graves : exceptionnelles 

Reactions anaphylactiques 

Maladies infectieuses vaccinales avec les vaccins 
vivants («BCGites» generalisees, varicelles dissemi- 
nees) chez I’immunodeprime. 

Certaines formulations vaccinales ont ete demontrees 
comme pouvant exceptionnellement induire des phe- 
nomenes dysimmunitaires, comme c’est le cas de tout 
evenement inflammatoire (infectieux, tumoral, ...) : 

• Ainsi, une elevation tres faible mais significative (1/10 5 ) 
du risque de syndrome de Guillain-Barre a ete asso- 
ciee a un vaccin anti-grippal durant I'annee 1976 ; ce 
sur-risque ponctuel reste par ailleurs tres inferieur au 
risque de syndrome de Guillain-Barre associe avec la 
grippe elle-m§me. 

• Dans certains pays, un des vaccins anti-grippaux uti- 
lises durant la pandemie de 2009 a ete associe a une 
elevation faible mais significative (3/1 0 5 ) du risque de 
narcolepsie 

3 . Argumenter le rapport benefice-risque 
des principaux vaccins 

Les vaccins apportent un benefice individuel et/ou 
collectif. Ils ont permis de diminuer I’incidence de nom- 
breuses maladies infectieuses, et done leur morbi-mor- 
talite. On neglige souvent ces benefices, par oubli de 
I’epidemiologie passee et de cette morbi-mortalite. Par 
exemple, la rougeole est responsable de deces, d’ence- 
phalites et de pneumonies graves. 

■ Les benefices sont evidents pour les 
principaux vaccins : 
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FUE6-143-1 : Phases induites par la vaccination sur I’epidemiologie d’une maladie, la perception de celle-ci, et la 
perception du risque lie a la vaccination 

Incidence 


Notes 




1 . avant vaccination 

2. couverture croissante 

3. perte de confiance 

4. d’ou epidemie 

5. reprise de confiance ; mais les effets indesirables peuvent devenir plus frequents que la maladie 

6. possible eradication, permettant eventuellement I’arret de la vaccination 


Seule la vaccination de masse peut permettre d'es- 
perer I’eradication de certaines maladies infectieuses 
comme la poliomyelite ou I’hepatite B ; I'eradication de 
la variole a ainsi ete obtenue a la fin des annees 1970 
grace a la generalisation de ia vaccination. 

Diphterie, et poliomyelite sont des maladies devenues 
rares grace a la vaccination, mais ces maladies peuvent 
entrafner des complications graves voire le deces, et 
les agents infectieux en cause circulent encore dans 
certaines regions du monde. 

Seule la vaccination contre la coqueluche des enfants, 
des jeunes adultes et de I'entourage des nouveaux- 
nes et nourrissons non vaccines peut permettre une 
reduction optimale du risque de coqueluche maligne 
du nourrisson. 

Le tetanos est un risque individuel dont la seule pro- 
phylaxie totalement efficace est la vaccination. Les 
rares cas encore observes en France le sont chez des 
sujets non vaccines. II s'agit d'une maladie potentielle- 
ment mortelle, meme avec les techniques de reanima- 
tion actuelles. 

L'hepatite B est encore tres prevalente dans certaines 
regions du monde, et en France dans certaines popu- 
lations a risque. La generalisation de la vaccination en 
Chine depuis le debut des annees 1980 a permis une 
diminution significative de la frequence des hepatocar- 
cinomes. 

La rougeole est une maladie grave lorsqu'elle survient 
chez I’adulte. Lors de I'epidemie observee en France en 
2010-2011, un tiers des sujets atteints ont ete hospita- 
lises et au moins 10 deces sont survenus. 

La vaccination contre la rubeole dans I'enfance est 
le meilleur moyen de prevenir la rubeole congenitale, 
source de malformations graves, notamment neuro- 
sensorielles. 


Ainsi qu’explique au § 4 plus haut, les complications 
graves de la vaccination sont exceptionnelles. Concer- 
nant les risques de maladie neurologique, soit I'absence 
de risque a ete demontree par de nombreuses etudes 
epidemiologiques (sclerose en plaques et vaccin contre 
l’hepatite B), soit ce risque apparait a la fois faible (a la 
limite de la significativite) et ponctuel (uniquement certains 
annees) (syndrome de Guillain-Barre en 1976, narcolepsie 
en 2009 avec certains vaccins contre la grippe pande- 
mique). 

Perception des effets indesirables 

Lorsque la couverture vaccinale devient excellente, la 
frequence de la maladie devient inferieure a celle des 
effets indesirables. Ceux-ci, devenant plus perceptibles, 
montent sur le devant de ia scene, et I’utilite de la vacci- 
nation est remise en cause, car on a oublie la gravite de la 
maladie en cause (figure FUE6-1 43-1). 

Beaucoup de polemiques sont soulevees de maniere 
periodique a propos des vaccins. II faut quelques instants 
pour semer le doute, et des annees pour le dissiper plus 
ou moins. 

II faut garder I’esprit critique, s’informer et informer les 
patients de maniere scientifique, et evaluer la balance 
benefices/risques. 

Des documents sont dlsponibles pour aider a communi- 
quer avec les patients exprimant des doutes (Cf guide des 
vaccinations de I’lNPES, par exemple) 
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TUE6-143-2 : Calendrier vaccinal 2015 - Enfants et adolescents 


Vaccins contre 

Nalssance 

2 mois 1 

4 mois 

11 mois 

12 mois 

16-18 mois 

6 ans 11-13 ans 

15 ans 

17 ans 

16-18 ans 

Diphterie (D), Tetanos 
(T), Poliomyelite 
inactive (Polio) 


DT 
Polio 
1 e[e dose 

DT 
Polio 
2 e dose 

DT 

Polio 

Rappel 



DT 

Polio* 

Rappel 

dT 

Polio 

Rappel 




Coqueluche 
aceilulaire (Ca) 


Ca 

1™ dose 

Ca 

2 e dose 

Ca 

Rappel 



Ca* 

Rappel 

ca 1 

Rappel 




Haemophilus 
influenzae b (Hib) 


Hib 

1 e[e dose 

Hib 

2 e dose 

Hib 

Rappel 








Hepatite B (Hep B) 


HepB 
1™ dose 

HepB 
2 e dose 

Hep B 
Rappel 










Pneumocoque 
(vaccin Pn conj) 


Pn conj 2 
1 e[e dose 

Pn conj 
2 e dose 

Pn conj 
Rappel 








Meningocoque C 
(vaccin conjugue) 





1 dose 







Rougeole (R) 
Oreillons (0) 
Rubeole (R) 





1 m dose 

2 e dose 






Papillomavirus 
humains (HPV) 
Chezjeunes filles 








2 doses 
(0-6 mois) 
Vaccin quadrivalent 
(11-13 ans)/vaccin 
bivalent (11-14 ans) 




Hepatite B 






3 doses selon le schema 0, 1, 6 mois ou, 
de 11 a 15 ans revolus, 2 doses selon le schema 0, 6 
mois 3 


Meningocoque C 
(vaccin conjugue) 






1 dosejusqu’a24ans 4 

Papillomavirus 
humains (HPV) 











3 doses selon le 
schema 0, 1 ou 
2 mois, 

6 mois (jeunes 
filles de 15 a 
19 ans revolus) 

Rougeole (R) 
Rubeole (R) 
Oreillons (0) 








2 doses a au moins 1 mois d'intervalle si pas de vaccin anterieur ; 
1 dose si une seule dose vaccinale anterieure 

Vaccins contre 

Nalssance 

2 mois | 

4 mois 

111 mois 

12 mois 

16-18 mois 

6 ans | 11 ans 14 ans 

16 ans 

17 ans 

BCG 

1 dose recommandee des la naissance si enfant a risque eleve de tuberculose 5 



Grippe 




1 dose annuelle si personne a risque 6 a partir de Page de 6 mois 

Hepatite A 





2 doses selon le schema 0, 6 mois si exposition a des risques particuliers 7 , a partir de Page de 1 an 

Hepatite B 

Nouveau-ne de mere Ag HBs positif 8 
3 doses selon le schema 0, 1, 6 mois 






3 doses selon 

le schema 0, 1 , 6 mois si risque 9 

Meningocoque B 
(si risque particulier 10 ) 

Entre 2 et 5 mois, 3 doses espacees d’un mois et rappel entre 
12 et 23 mois. Entre 6 et 11 mois, 2 doses espacees de 2 mois et rappel 
entre 12 et 24 mois. Entre 12 et 23 mois, 2 doses espacees de 2 mois et 
rappel 12 a 23 mois plus tard. 

Entre 2 et 10 ans, 2 doses espacees de 2 mois. 
A partir de 11 ans, 2 doses espacees d'un mois 

Meningocoque C 
(vaccin conjugue) 

Si risque particulier ou 
au contact d’un cas 

2 doses (+ rappel au cours de la 2 e 
de vie”) 

annee 

1 dose au contact d'un cas” 

Meningocoque 
ACYW135 (vaccin 
conjugue) Si risque 
particulier ou au 
contact d’un cas 






1 dose 12 a partir de Page de 1 ou 2 ans selon I'AMM du vaccin utilise 

Pneumocoque 


Prematures et enfants 
a risque 13 : 

1 dose de Pn conj 
a 2, 3 et 4 mois 
et rappel a 11 mois 


Si risque entre 
24 a 59 mois 14 
et non vaccines 
anterieurement : 

2 doses 

de Pn conj puis 1 
dose de Pneumo 23 

Si risque a partir de 5 ans 15 : 1 dose de Pn conj suivie 8 semaines 
apres : 

d’une dose de Pneumo23 

Varicelle 




2 doses 16 selon un schema dependant du vaccin utilise, 
chez des enfants au contact de personnes a risque ou candidats 
a une greffe 

2 doses chez adolescents 17 de 12 a 18 ans 
sans antecedent et serologie negative 
(serologie facultative) 
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* Compte tenu des stocks limites en vaccins combines contenant la valence coque- 
luche, le Haut Conseil de Sante Publique a recommande en 2015 que le rappel de 
6 ans soit effectue transitoirement avec le vaccin dTcaPolio jusqu'a retablissement de 
I’approvisionnement. 

I dTcaPolio : vaccin combine diphterie, tetanos, poliomyelite et coqueluche avec des 
doses reduites d’anatoxine diphterique (d) et d'antigenes coquelucheux (ca). 

2 Pn conj : vaccin pneumococcique conjugue 1 3-valent. 

3 Ce schema vaccinal a 2 doses n'est possible qu’avec les vaccins ayant I’AMM pour 
cette indication (Engerix B® 20 pg ou Genhevac B® Pasteur 20 pg) en respectant un 
intervalle de 6 mois entre les 2 doses. Le vaccin Engerix B® 10 pg n’est pas adapte au 
schema vaccinal a 2 doses. 

4 Durant la periode initiale de mise en place de la vaccination systematique des nour- 
rissons a 12 mois et en attendant son impact optimal par la creation d’une immunite de 
groupe, une vaccination de rattrapage selon le meme schema vaccinal a une dose est 
aussi recommandee jusqu’a Page de 24 ans revolus. 

5 Les enfants a risque eleve de tuberculose repondent a I’un des criteres suivants : 
nes dans un pays de forte endemie tuberculeuse ; dont au moins I’un des parents est 
originaire de I'un de ces pays ; devant sejourner au moins un mois d'affilee dans I'un de 
ces pays ; ayant des antecedents familiaux de tuberculose (collateraux ou ascendants 
directs) ; residant en Ile-de-France, en Guyane ou a Mayotte ; dans toute situation 
jugee par le medecin a risque deposition au bacille tuberculeux notamment enfants 
vivant dans des conditions de logement defavorables (habitat precaire ou surpeuple) 
ou socio-economiques defavorables ou precaires (en particulier parmi les beneficiaires 
de la CMU, CMUc, AME. . .) ou en contact regulier avec des adultes originaires d’un 
pays de forte endemie. 

6 Sont concemes : a / les jeunes femmes enceintes, quel que soit le trimestre de la 
grossesse ; b / les enfants a partir de I'age de 6 mois s’ils sont atteints des pathologies 
specifiques suivantes : - affections broncho-pulmonaires chroniques repondant aux 
criteres de I'ALD 14 (asthme et BPCO), - insuffisances respiratoires chroniques obs- 
tructives ou restrictives quelle que soit la cause, y compris les maladies neuromuscu- 
laires a risque de decompensation respiratoire, les malformations des voies aeriennes 
superieures ou inferieures, les malformations pulmonaires ou les malformations de la 
cage thoracique, - maladies respiratoires chroniques ne remplissant pas les criteres de 
I’ALD mais susceptibles d’etre aggravees ou decompensees par une affection grippale, 
dont asthme, bronchite chronique, bronchiectasies, hyper-reactivite bronchique, - dys- 
plasies broncho-pulmonaires, - mucoviscidose, - cardiopathies congenitales cyano- 
genes ou avec une HTAP et/ou une insuffisance cardiaque, - insuffisances cardiaques 
graves, - valvulopathies graves, - troubles du rythme graves justifiant un traitement au 
long cours, - maladies des coronaires, - antecedents d’accident vasculaire cerebral, 

- formes graves des affections neurologiques et musculaires (dont myopathie, polio- 
myelite, myasthenie, maladie de Charcot), - paraplegies et tetraplegies avec atteinte 
diaphragmatique, - nephropathies chroniques graves, - syndromes nephrotiques, - dre- 
panocytoses, homozygotes et doubles heterozygotes S/C, thalasso-drepanocytoses, 

- diabetes de type 1 et de type 2, - deficits immunitaires primitifs ou acquis (patholo- 
gies oncologiques et hematologiques, transplantation d'organe et de cellules souches 
hematopoietiques, deficits immunitaires hereditaires, maladies inflammatoires et/ou 
auto-immunes recevant un traitement immunosuppresseur), excepte les personnes 
qui regoivent un traitement regulier par immunoglobulines, personnes infectees par 
le VIH quels que soient leur age et leur statut immunovirologique ; maladie hepatique 
chronique avec ou sans cirrhose ; c / I'entourage familial des nourrissons ages de moins 
de 6 mois avec des facteurs de risque de grippe grave ; d/ les personnes obeses avec 
un IMC egal ou superieur a 40 kg/m 2 ; e/ les enfants et adolescents sejournant dans un 
etablissement medico-social d’hebergement, quel que soit leur age. 

7 Sont concernes : a / les jeunes de plus de un an sejournant dans des structures col- 
lectives pour I’enfance et la jeunesse handicapee ; b / les enfants atteints de mucovis- 
cidose ou de pathologies hepatobiliaires chroniques susceptibles d’evoluer vers une 
hepatopathie chronique (notamment dues aux virus de I’hepatite B et de I'hepatite C) ; 
c / les enfants des families dont I’un au moins des membres est originaire d’un pays 
de haute endemicite et susceptibles d’y sejourner ; d/ les personnes dans I'entourage 
familial d’un patient atteint d’hepatite A. 

8 A la naissance pour les enfants nes de mere Ag HBs positif : vaccination dans les 
24 heures qui suivent la naissance avec un vaccin autre que HBVAX Pro® 5 pg et 
immunoglobulines anti-HBs administrees simultanement en des points differents. 
Deuxieme et troisieme doses respectt/ement a Page de 1 et 6 mois. Schema en 
4 doses (0-1 -2-6 mois) pour les prematures < 32 semaines ou de moins de 2 kg. 
L’efficacite de cette prevention doit etre evaluee a partir de Page de 9 mois par une 
recherche d'antigene HBs et anticorps anti-HBs, preferentiellement un a quatre mois 
apres la derniere dose vaccinale. 

9 Sont exposes a un risque particulier les adolescents : a / accueillis dans les services et 
institutions pour I’enfance et la jeunesse handicapees ; b/ accueillis dans les institutions 
psychiatriques ; c / ayant des relations sexuelles avec des partenaires multiples ; d / 
voyageurs ou residents dans des pays de moyenne ou forte endemie (apres evaluation 
des risques) ; e/ toxicomanes utilisant des drogues parenterales ; f/ susceptibles de 
recevoir des transfusions massives et/ou iteratives ou de medicaments derives du sang 
(hemophiles, dialyses, insuffisants renaux, etc.) ; g/ candidats a une greffe d’organe, 
de tissus ou de cellules ; h / entourage d’une personne infectee par le virus de I’hepatite 
B ou porteur chronique de I’antigene HBs (famille vivant sous le meme toit) ; i / parte- 
naires sexuels d'une personne infectee par le virus de I’hepatite B ou porteur chronique 
de I’antigene HBs. 

10 Pour les personnes aspleniques ou ayant un deficit en fraction terminale du comple- 
ment ou en properdine ou recevant un traitement anti-C5A, et celles ayant regu une 
greffe de cellules souches hematopoietiques. 

II La vaccination est recommandee pour les personnes non vaccinees contacts d'un 
cas d’infection invasive a meningocoque C et pour les enfants (jusqu’a Page de 1 an) 


ayant un deficit en complement ou en properdine, recevant un traitement anti-C5A 
ou aspleniques ; selon le schema suivant : pour les nourrissons entre Page de 2 mois 
et 1 an, 2 doses a au moins 2 mois d’intervalle et 1 rappel entre 12 et 24 mois ; pour 
les personnes a partir de Page d'un an : 1 dose. 

12 La vaccination est recommandee, avec une dose du vaccin tetravalent conjugue, 
pour les personnes (a partir de Page de un ou 2 ans selon I’AMM du vaccin utilise) 
au contact d'un cas d’infection invasive a meningocoque de serogroupe A, Y ou 
W135, celles ayant un deficit en complement ou en properdine, recevant un traite- 
ment anti-C5A ou aspleniques, et celles ayant regu une greffe de cellules souches 
hematopoietiques. 

18 Une dose complementaire de vaccin pneumococcique conjugue est recommandee 
a Page de 3 mois (avec un rappel a Page de 1 1 mois) pour les prematures et les nour- 
rissons a haut risque de faire une infection invasive a pneumocoque, (c’est-a-dire 
presentant I’une des affections suivantes : asplenie fonctionnelle ou splenectomie ; 
drepanocytose homozygote ; infection par le VIH ; deficits immunitaires congenitaux 
ou secondaires a une insuffisance renale chronique ou un syndrome nephrotique, a 
un traitement immunosuppresseur ou une radiotherapie pour neoplasie, lymphome 
ou maladie de Hodgkin, leucemie, transplantation d’organe ; cardiopathie congeni- 
tale cyanogene ; insuffisance cardiaque ; pneumopathie chronique (a I’exception 
de I'asthme, sauf les asthmes sous corticotherapie prolongee) ; breche osteome- 
ningee ; diabete ; candidats a I’implantation ou porteurs d’implants cochleaires). 

14 Pour les enfants a risque de 24 a 59 mois (Cf. ci-dessus note n°1 2) non prealable- 
ment vaccines, la vaccination pneumococcique est recommandee selon le schema 
suivant : 2 doses de vaccin conjugue Pn13 a 2 mois d’intervalle suivies d’une dose 
de vaccin polyosidique 23-valent au moins 2 mois apres la 2eme dose du vaccin 
conjugue Pn13. 

15 A partir de Page de 5 ans sont considers comme a risque eleve d’infections a 
pneumocoque les personnes atteintes de : a / asplenie fonctionnelle ou splenectomie 
et immunodeprimes ; b / drepanocytose homozygote ; c / syndrome nephrotique ; d/ 
insuffisance respiratoire ; e/ insuffisance cardiaque ; f/ alcoolisme avec hepatopa- 
thie chronique ; g/ antecedents d'infection pulmonaire ou invasive a pneumocoque. 
18 Le schema vaccinal est de deux doses espacees de quatre a huit semaines ou de 
six a dix semaines selon le vaccin utilise, quel que soit Page ; recommande chez les 
enfants, sans antecedent de varicelle et dont la serologie est negative, en contact 
etroit avec des personnes immunodeprimees ou candidats receveurs d'une greffe 
d'organe. 

17 La vaccination contre la varicelle est contre-indiquee pendant la grossesse. Toute 
grossesse doit etre evitee dans le mois suivant la vaccination. II convient de conseiller 
aux femmes ayant I'intention de debuter une grossesse de differer leur projet. 


Pour en savoir plus 

- Guide des vaccinations 2012. INPES. Telechargeable a http://www. 
inpes.sante.fr/CFESBases/catalogue/pdf/1133.pdf 

- Site d'information : www.mesvaccins.net 33 
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TUE6-143-3 : Calendrier vaccinal 2015 - 

■ Adultes 







Vaccins contre 

18-24 ans 

25 ans 

35 ans 

45 ans 

65 ans 

> 65 ans 

Recommandations 

Diphterie (D), Tetanos 
(T), Poliomyelite 
inactive (Polio) 


dTcaPolio 1 
ou dTPolio si 
dernier rappel de 
dTcaPolio < 5 ans 


dTPolio 

dTPolio 

dTPolio a 75, 
85 ans, etc. 

generates 

Coqueluche acellulaire 
(ca) 







Grippe 






1 dose annuelle 


Coqueluche acellulaire 
(ca) 


1 dose dTcaPolio chez I’adulte jusqu’a 39 ans 
revolus, n'ayant pas regu de rappel a 25 ans 


Meningocoque C 
(vaccin conjugue) 

1 dose 2 






Rattrapage 

Papillomavirus 

humains 

(HPV) 

3 doses selon le 
schema 0, 1 ou 
2, 6 mois (jeunes 
femmes jusqu’a I’age 
de 19 ans revolus) 







Rougeole (R) 
Oreillons (0) 
Rubeole (R) 

Atteindre 2 doses au total chez les personnes nees depuis 1980 





Rubeole 



1 dose de ROR chez les femmes non 
vaccinees 




Coqueluche acellulaire 
(ca) 

Cocooning : personnes non vaccinees depuis I'enfance et adultes ayant un projet parental, parents et fratrie et toute personne 
susceptible d'etre en contact etroit et durable avec le futur nourrisson au cours de ses 6 premiers mois. Ceci concerne notamment 
les grands parents, les baby-sitters : 1 dose de dTcaPolio 1 . Pour les personnes anterieurement vaccinees a I'age adulte et a nouveau 
en situation de cocooning, revaccination si la derniere dose de vaccin coquelucheux date de plus de 10 ans (delai minimal d’un mois 

entre 1 dose de dTPolio et 1 dose de dTcaPolio) 


Grippe 

1 dose annuelle si risque particulier 3 


Hepatite A 

2 doses selon le schema : 0, 6 mois si exposition a un risque particulier 4 

Populations 
particulieres 
et a risque 

Hepatite B 

3 doses selon le schema : 0, 1 , 6 mois si exposition a un risque particulier 5 

Meningocoque 
ACYW135 (conjugue) 

1 dose chez les personnes ayant un deficit en complement ou en properdine, recevant un traitement anti-C5A ou aspleniques 
et chez les personnes ayant regu une greffe de cellules souches hematopoietiques 


Meningocoque B 

2 doses a un mois d'intervalle chez les personnes ayant un deficit en complement ou en properdine, recevant un traitement anti-C5A 
ou aspleniques et chez les personnes ayant regu une greffe de cellules souches hematopoietiques 


Pneumocoque 6 (vaccin 
Pn23 : VP23 et vaccin 
Pn conj : VPC13) 

Immunodeprimes, syndrome nephrotique, breche osteo-meningee, implant cochleaire ou candidat a I’implantation : 

Non vaccines anterieurement : VPC13 puis VP23 (S8) ; Vaccines depuis plus de 3 ans avec le VP23 : VPC13 puis VP23 (S8). 
Risque eleve d’infection invasive a pneumocoque (sauf immunodeprimes, breche ou implant) : VP23 une dose 


Varicelle 

2 doses 7 si risque particulier 


1 dTcaPolio : vaccin combine diphterie, tetanos, poliomyelite et coqueluche avec des doses reduites d’ana- 
toxine diphterique (d) et d’antigenes coquelucheux (ca). 

2 Durant la periode initiate de mise en place de la vaccination systematique des nourrissons a 1 2 mois et 
en attendant son impact optimal par la creation d’une immunite de groupe, une vaccination de rattrapage 
selon le meme schema vaccinal a une dose est aussi recommandee jusqu’a I’age de 24 ans revolus. 

3 Sont concernes : a/ les femmes enceintes, quel que soit le trimestre de la grossesse ; b/ les personnes 

atteintes des pathologies suivantes : - affections broncho-pulmonaires chroniques repondant aux criteres 

de I’ALD 14 (asthme et BPCO), - insuffisances respiratoires chroniques obstructives ou restrictives quelle 
que soit la cause, y compris les maladies neuromusculaires a risque de decompensation respiratoire, 
les malformations des voies aeriennes superieures ou inferieures, les malformations pulmonaires ou les 
malformations de la cage thoracique, - maladies respiratoires chroniques ne remplissant pas les criteres 
de I’ALD mais susceptibles d’etre aggravees ou decompensees par une affection grippale, dont asthme, 
bronchite chronique, bronchiectasies, hyper-reactivite bronchique, - dysplasies broncho-pulmonaires, 

- mucoviscidose, - cardiopathies congenitales cyanogenes ou avec une HTAP et/ou une insuffisance car- 
diaque, - insuffisances cardiaques graves, - valvulopathies graves, - troubles du rythme graves justifiant 
un traitement au long cours, - maladies des coronaires, - antecedents d’accident vasculaire cerebral, 

- formes graves des affections neurologiques et musculaires (dont myopathie, poliomyelite, myasthenie, 
maladie de Charcot), - paraplegies et tetraplegies avec atteinte diaphragmatique, - nephropathies chro- 
niques graves, - syndromes nephrotiques, - drepanocytoses, homozygotes et doubles heterozygotes S/C, 
thalasso drepanocytoses, - diabetes de type 1 et de type 2, - deficits immunitaires primitifs ou acquis 
(pathologies oncologiques et hematologiques, transplantation d’organe et de cellules souches hemato- 
poietiques, deficits immunitaires hereditaires, maladies inflammatoires et/ou auto-immunes recevant un 
traitement immunosuppresseur), excepte les personnes qui regoivent un traitement regulier par immu- 
noglobulines, personnes infectees par le VIH quels que soient leur age et leur statut immunovirologique 
; maladie hepatique chronique avec ou sans cirrhose ; c/ les personnes obeses avec un IMC egal ou 
superieur a 40 kg/m 2 ; d/ 1 'entourage familial des nourrissons ages de moins de 6 mois avec des facteurs 
de risque de grippe grave ; e/ les personnes sejournant dans un etablissement medico-social d'heber- 
gement, quel que soit leur age. 
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"Sont concernes : a/ les jeunes des internats des etablissements et services pour I’enfance et la jeunesse 
handicapees ; b / les personnes exposees a des risques particuliers : patients atteints de mucoviscidose, 
infectes chroniques par le virus de I’hepatite B ou porteurs d’une maladie chronique du foie (notamment 
dues au virus de I’hepatite C ou a une consommation excessive d'alcool) ; c / les homosexuels masculins. 

5 Sont concernes : a/ les jeunes des internats des etablissements et services pour I’enfance et la jeu- 
nesse handicapees ; b / les adultes accueillis dans les institutions psychiatriques ; c/ les personnes 
ayant des relations sexuelles avec des partenaires multiples ; d/ les toxicomanes utilisant des drogues 
parenterales ; e/ les personnes susceptibles de recevoir des transfusions massives et/ou iteratives ou 
des medicaments derives du sang (hemophiles, dialyses, insuffisants renaux, etc.) ; V les candidats 
a une greffe d'organe, de tissus ou de cellules ; g/ I'entourage d’une personne infectee par le virus de 
I'hepatite B ou porteur chronique de I’antigene HBs (famille vivant sous le meme toit) ; h / les partenaires 
sexuels d’une personne infectee par le virus de I'hepatite B ou porteur chronique de I’antigene HBs ; 
i / les personnes detenues qui peuvent cumuler un certain nombre de facteurs d'exposition au virus de 
I'hepatite B. 

6 a) Immunodeprimes (aspleniques ou hypospleniques incluant les drepanocytoses majeures ; atteints 
de deficits immunitaires hereditaires ; infectes par le VIH, quel que soit le statut immunologique ; sous 
chimiotherapie pour tumeur solide ou hemopathie maligne ; transplants ou en attente de transplantation 
d'organe solide ; greffes de cellules souches hematopoietiques ; traites par immunosuppresseur, bio- 
therapie et/ou corticotherapie pour une maladie auto-immune ou inflammatoire chronique ; atteints de 
syndrome nephrotique) ; b) non immunodeprimes (porteurs d'une maladie sous-jacente predisposant a 
la survenue d'HP (cardiopathie congenitale cyanogene, insuffisance cardiaque) ; insuffisance respiratoire 
chronique, bronchopneumopathie obstructive, emphyseme ; asthme severe sous traitement continu ; 
insuffisance renale ; hepatopathie chronique d'origine alcoolique ou non ; diabete non equilibre par le 
simple regime ; patients presentant une breche osteo-meningee, porteurs d’un implant cochleaire ou 
candidats a une implantation cochleaire). 

7 Le schema vaccinal est de deux doses espacees de quatre a huit semaines ou de six a dix semaines 
selon le vaccin utilise, quel que soit I'age. La vaccination est recommandee chez les personnes sans ante- 
cedent de varicelle (controle serologique possible) : en contact avec des personnes immunodeprimees, 
chez les femmes en age de procreer ou dans les suites d’un accouchement et chez les adultes de plus de 
18 ans dans les trois jours qui suivent une exposition a la varicelle. La vaccination contre la varicelle est 
contre-indiquee pendant la grossesse. Toute grossesse doit etre evitee dans le mois suivant la vaccina- 
tion. II convient de conseiller aux femmes ayant I’intention de debuter une grossesse de differer leur projet. 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


1 Bases pour comprendre 


Objectifs 

Diagnostiquer la cause. Conduire le 
diagnostic etiologique d’une fievre aigue. 
ConnaTtre les indications et les modalites 
du traitement symptomatique d’une fievre 
aigue. 

Identifier les situations d’urgence et celles 
imposant I’hospitalisation d’un patient 
febrile. 


Points importants 

Authentifier la fievre 

Une fievre aigue n'est pas synonyme d’infection, et 
ne requiert pas une antibiotherapie systematique 
En I’absence de signes de gravite et de signes 
d’orientation etiologique, attendre ! 

3 problemes a resoudre en pratique devant une 
fievre aigue : 

Chercher I’etiologie : examen Clinique soigneux a 
la recherche d'un foyer 

Savoir reconnaTtre les indications d’hospitalisa- 
tion : connaissance des signes de gravite 
Decider si des examens complementaires sont 
necessaires 


1. Definitions 

Fievre : Hausse de la temperature centrale au-dessus 
des variations normales circadiennes. La definition n’est 
pas consensuelle. La temperature centrale consideree 
comme normale est < 37,5°C le matin et < 37,8°C le soir. II 
existe en effet des variations physiologiques en lien avec 
I'age, le sexe, le rythme nycthemeral et I’activite physique. 
La fievre designe classiquement une temperature corpo- 
relle > 38°C le matin (38,3°C le soir). Le terme «febri- 
cule» designe habituellement une temperature > 37,5°C 
et < 38°C. 

II s’agit d’un symptome. Differentes etiologies sont pos- 
sibles (infections, maladies inflammatoires, throm- 
boses, neoplasies...) 

Fievre aigue : on designe ainsi les fievres de moins de 
5 jours. Les etiologies sont le plus souvent infectieuses. 
Fievre prolongee : fievre evoluant depuis > 20 j ; les 
infections represented moins de 50 % des etiologies. 
Conditions de prise de la temperature : idealement a 
distance des repas et apres 20 minutes de repos. La prise 
rectale n'est plus utilisee (risque d’ulceration thermome- 
trique). Les voies axillaire ou buccale sont habituellement 
utilisees : la temperature mesuree doit etre majoree de 
0,5°C pour obtenir la temperature centrale. La voie tym- 
panique peut etre mise en defaut en cas d'obstruction du 
conduit auditif externe (bouchon de cerumen). 

2 . Physiopathologie 

La fievre est le reflet de la reponse hypothalamique (centre 
de la thermoregulation) a I’agression tissulaire. L'hyper- 
thermie apparait en reponse a des substances pyrogenes 
exogenes et endogenes (cytokines, etc. . .). 


Fievre n’est pas synonyme d’infection. 

Inversement, certaines infections ne donnent pas 
de fievre : 

■ Toxi-infections : cholera, tetanos, botulisme 
• Infections chroniques : osteite, sinusite... 

On peut meme rencontrer une hypothermie lors 
d’une bacteriemie a bacteries Gram negatif. 

Dans le cas d’une fievre d'origine infectieuse, aucune 
relation n’a ete etablie entre I’importance de la fievre et la 
gravite de I’infection en cause. 
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Notes 


FUE6-144-1 : Demarche diagnostique en cas de fievre aigue 



Demarche diagnostique 


Point d’appel evident 


Absence de point d’appel infectieux evident 


Virose banale Foyer bacterien 


Sepsis grave/ 

■ Neutropenie 

Etiologies 

Choc septique 

• Asplenie 

non infectieuses 


Traitement 

symptomatique 

Traitement 

etiologique 

Oui 

Non 

Antibiotherapie 

probabiliste 





apres hemocultures 







■ Traitement antibiotique probabiliste • Surveillance et reevaluation 

• Remplissage vasculaire • Hospitalisation si terrain a risque 

• Completer bilan 

en urgence (TDM TAP...) 
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Demarche diagnostique 
(Cf. figure FUE6-144-1) 


1 . Reperer les signes de gravite et/ou les 
terrains a risque de complication 

Signes cliniques de gravite 

Ce sont les signes de sepsis grave : 

Signes neurologiques : angoisse, agitation, confusion, 
troubles du comportement, prostration, coma. 

Signes cardiovasculaires : frequence cardiaque 
> 120/min, tension arterielle systolique < 90 mmHg (ou 
abaissee d'au moins 40 mmHg par rapport a la tension 
arterielle systolique habituelle chez un hypertendu). 
Pression arterielle moyenne (PAM) < 65 mmHg. 

Signes cutanes : purpura, extremites froides et cyano- 
sees, marbrures 

Signes respiratoires : polypnee > 24/min, tirage, 
balancement thoraco-abdominal, polypnee superfi- 
cielle, Sa0 2 < 90 % 

Signes renaux : oligurie < 0,5 ml/kg/h, anurie 

Terrain a risque d’infection grave et/ou 
devolution defavorable 

Femme enceinte : risque de souffrance voire de mort 
fcetale, de fausse couche spontanee, d’accouchement 
premature. 

Immunodepression : 

• Deficits de I’immunite humorale : hypogammaglobu- 
linemie, splenectomie, asplenisme fonctionnel (mye- 
lome, drepanocytose). 

• Deficits de I’immunite cellulaire : VIH, lymphopenie T 

• Neutropenie 

• Traitements immunosuppresseurs, corticotherapie 
prolongee, biotherapies 

• Comorbidites : 

Diabete mal equilibre 
• Insuffisance cardiaque 
Insuffisance respiratoire 


Insuffisance renale chronique 
Cirrhose 

Patients ages dependants et/ou polypathoiogiques 

Pourquoi la fievre peut decompenser une comor- 
bidite : 

Retentissement neurologique de la fievre 
■ Troubles du comportement 

• Convulsions 

• Delire 

• Coma 

Deshydratation 

Chaque degre au-dessus de 37°C augmente les pertes 
hydriques de 400 mL/j. 

Decompensation d’une comorbidite sous-jacente 
(insuffisance cardio-respiratoire. . .) 

Chaque degre au-dessus de 37°C augmente la fre- 
quence respiratoire, et la frequence cardiaque de 
10 battements/mn. 

La fievre et les frissons majorent les besoins en 
oxygene. 

2. Examen clinique 

La recherche etiologique necessite un interrogatoire 
rigoureux et un examen physique complet si I’origine de 
la fievre n'apparait pas de maniere evidente. 

■ Anamnese 

Voyage recent 
Notion de contage 
Etat vaccinal 

Profession (exposition aux animaux, aux eaux usees) 
Loisirs : baignades en eau douce (leptospirose), expo- 
sition aux tiques 

Materiel prothetique valvulaire, vasculaire ou articulaire 
Catheter vasculaire 
Contexte post-operatoire 

Traitements medicamenteux en cours, et leur effet sur 
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la fievre (antibiotiques, anti-inflammatoires eventuelle- 
ment pris) 

Prise de risques (sexuels, toxicomanies etc...) 


■ Prothese valvulaire 

Les hemocultures sont systematiques avant toute anti- 
biotherapie, pour rechercher une endocardite infectieuse. 


■ Examen physique 

Authentifier la fievre en la mesurant dans des condi- 
tions adequates. 

Neurologique : syndrome meninge, cephalees, signes 
de localisation 

Ophtalmologique : conjonctivite, purpura conjonctival, 
Ictere 

ORL : rhinorrhee, angine, douleur a la pression des 
sinus maxillaires/frontaux, examen des tympans 
Pulmonaire : signes fonctionnels (toux, dyspnee, 
expectoration), auscultation, percussion, palpation 
Cardiaque : recherche d’un souffle, d'un frottement 
Abdominal : diarrhee, signe de Murphy, defense, 
contracture, splenomegalie, hepatomegalie 
Urinaire : signes fonctionnels (brulures mictionnelles), 
douleur a la percussion des fosses lombaires, douleur 
prostatique au toucher rectal, bandelette urinaire 
Genital : leucorrhees, douleur a la mobilisation des 
annexes 

Peau : eruption, erysipele, escarre d’inoculation, plaie 
d'allure infectee, cicatrices (caractere inflammatoire ou 
purulent) 

Aires ganglionnaires 

Osteo-articulaire : impotence fonctionnelle, epan- 
chement, point douloureux rachidien, plaie du pied 
chez le diabetique 

Presence de materiel etranger : sonde urinaire, 
catheter veineux central ou peripherique, pacemaker, 
derivation ventriculaire... 

L’examen doit etre rigoureux et repete, notamment chez la 
personne agee ou I’examen clinique est souvent pauvre et 
difficile et ou les pieges sont frequents (rales pulmonaires 
notamment dans les bases lies a la position allongee pro- 
longee, bacteriurie asymptomatique, mauvaise tolerance 
neurologique de la fievre). 

3. Orientation etiologique selon le terrain 

■ Femme enceinte 

La pyelonephrite est recherchee systematiquement 
surtout au 3“™ trimestre. 

La recherche d'une infection annexielle ou de formes 
trompeuses d’infections abdominales justifient I'examen 
gynecologique. 

La listeriose est tres rare mais recherchee par les 
hemocultures devant un tableau pseudo-grippal. 

Les notions de contage de toxoplasmose ou de rubeole 
ainsi que la vaccination contre cette derniere maladie 
sont recherches. 

■ Sujet age 

Les pieges sont nombreux. La symptomatologie est 
souvent atypique, paucisymptomatique, dominee par 
des manifestations neurologiques (etat confusionnel). La 
fievre peut §tre absente. Les urines sont frequemment 
colonisees. Les infections pulmonaires, urinaires et diges- 
tives dominent chez ces patients. 


Antecedents chirurgicaux recents 

La recherche d’une Infection du site operatoire est sys- 
tematique. 

■ Diabete 

Le diabetique, surtout mal equilibre, est particulierement 
expose aux infections a Staphylococcus aureus (recher- 
cher une porte d’entree cutanee, notamment une plaie de 
pied) et aux infections du site operatoire. 

■ Cirrhose 

Les infections bacteriennes represented 14 des deces 
chez ces patients. Les infections invasives a Streptoc- 
cocus pneumoniae sont frequentes. Penser a une infec- 
tion du liquide d’ascite. 

■ Dialyse 

Les bacteriemies a Staphylococcus aureus ou a staphylo- 
coque coagulase negative, volontiers resistants a la meti- 
cilline, sont frequentes. 

Toxicomanie intraveineuse 

Les staphylocoques dominent les etiologies, mais les 
infections a Pseudomonas aeruginosa et a Candida sp. 
sont egalement possibles. 

Immunodepression 

Deficit de I’immunite humorale : hypogamma- 
globulinemie, splenectomie, asplenisme (myelome, 
drepanocytose). Les bacteries encapsulees sont 
particulierement frequentes et responsables d’infec- 
tions severes ( Streptoccocus pneumoniae, Neisseria 
meningitidis, Haemophilus influenzae). 

VIH : en-dessous de 200 lymphocytes CD4/mm 3 (ou 
15 %), un avis specialise s’impose a la recherche d'une 
infection opportuniste. Au-dessus de ce seuil, les 
infections bacteriennes, notamment a Streptoccocus 
pneumoniae, dominent. 

Neutropenie de courte duree : les infections sont liees 
aux enterobacteries, et aux cocci Gram positif (staphy- 
locoques, streptocoques, enterocoques). 

Neutropenie de longue duree : en plus des agents 
infectieux cites ci-dessus s’ajoutent Pseudomonas 
aeruginosa et certaines infections fongiques (Candida, 
Aspergillus). 

Retour d’une zone d’endemie palustre 

Toute fievre au retour des tropiques est un paludisme 
jusqu'a preuve du contraire et impose la realisation d’un 
frottis et d’une goutte epaisse. 


Signes de gravite (sepsis grave/choc septique) 

Terrain a risque : femme enceinte, decompensation 

de comorbidites, immunodepression 

Difficultes de prise orale des antibiotiques (troubles 

de deglutition...) 37 


4. Indications d’hospitalisation 
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Notes 


Isolement social, difficultes d’observance previsibles 
(ethylisme chronique...) 

Absence d’amelioration malgre reevaluation et/ou 
adaptation therapeutique realisee a 48-72 h. 

5. Examens complementaires 

Situations ou les examens complementaires ne sont 
pas indiques : 

Fievre aigue isolee, bien toleree, chez un sujet jeune 
sans comorbidite, sans foyer bacterien evident, ne 
revenant pas d'une zone d’endemie palustre (se metier 
toutefois de la primo-infection VIH) 

Infection bacterienne localisee evidente cliniquement, 
non compliquee, accessible a une antibiotherapie 
probabiliste (otite, sinusite, angine spretococcique, 
erysipele...) 

Tableau viral evident, benin, bien tolere (viroses saison- 
nieres, fievres eruptives infantiles, bronchite aigue...) 

Examens complementaires de premiere 
intention devant une fievre persistant plus de 
72 h sans etiologie evidente : 

Dans les 3 premiers jours, si le bilan Clinique est negatif (ni 
elements de gravite ni orientation etiologique), rassurer le 
patient, et le revoir 48 heures plus tard si la fievre persiste. 
L’absence de foyer infectieux n’est pas une indication 
d'antibiotherapie. Les antibiotiques ne sont pas un test 
diagnostique. 

Entre J3-J5, la probability d'une virose simple est moins 
elevee ; si le bilan clinique reste negatif, certains examens 
complementaires doivent etre pratiques pour orienter le 
bilan etiologique : 

Numeration globulaire, formule sanguine 
lonogramme sanguin, uremie, creatininemie 
Bilan hepatique 

Bicarbonates sanguins, bilan gazeux arteriel, lacta- 
temie, TP : si signes de gravite 
Bandelette urinaire 

Hemocultures prelevees avant antibiotherapie 
Radiographie pulmonaire de face, debout idealement 
(si I’etat du patient, notamment hemodynamique, le 
permet) 

NB : Les dosages de CRP et de procalcitonine n’ont aucun 
interet lorsque le diagnostic est evident ; par contre, ils 
peuvent aider a differencier les etiologies virales des etio- 
logies bacteriennes dans certaines situations (meningite 
de I'enfant p. ex.). La specificity est souvent mauvaise. 
Ces biomarqueurs doivent s’integrer dans la demarche 
diagnostique mais n’ont pas de valeur pris isolement. 

Examens complementaires guides par la 
situation : 

Frottis-goutte epaisse si retour d’une zone d'endemie 
palustre 

Ponction lombaire si syndrome meninge, etc... 
Examens d’imagerie orientes par les points d’appel cli- 
nico-biologiques, la gravite, le terrain 


6 . Synthese diagnostique et therapeutique 

Les etiologies des fievres aigues sont dominees par les 
viroses communes (grippe. . .) et les foyers bacteriens aigus 
(pneumonies, pyelonephrites, cholecystites. . .). 

La synthese diagnostique et therapeutique est resumee 
dans la Figure FUE6-144-1. 

Au terme d’une demarche diagnostique rigoureuse, on 
peut degager les situations suivantes : 

■ Point d’appel infectieux evident : 

Traitement adapte selon I’etiologie. La prise en charge se 
fait en ambulatoire ou en hospitalisation selon la gravite, le 
risque de complication, le terrain, la voie d’administration 
du traitement, et la necessity d'une surveillance. Reeva- 
luation dans tous les cas a 48-72 heures, notamment en 
cas de traitement ambulatoire (en cas d'infection benigne 
sur terrain simple, il peut s’agir simplement de consignes 
donnees au patient pour recontacter le medecin si non- 
amelioration des symptomes et/ou aggravation). 

Absence de point d’appel evident 

Absence de signes de gravite 

Chez un enfant, un adolescent ou un adulte jeune, une 
fievre isolee bien toleree traduit le plus souvent une virose. 
Elle guerit spontanement en moins d’une semaine. En cas 
de doute, une reevaluation a 48-72 heures sera neces- 
saire. Dans les formes plus symptomatiques et en /ab- 
sence de diagnostic etiologique viral evident, on s'aidera 
des examens complementaires de I s ™ intention, voire de 
la CRP ou de la procalcitonine. 

En cas de terrain a risque (immunodepression, gros- 
sesse, comorbidite), une surveillance rapprochee est le 
plus souvent necessaire en hospitalisation. En cas de 
neutropenie febrile, une antibiotherapie probabiliste est 
administree apres realisation en urgence des preleve- 
ments bacteriologiques. 

Presence de signes de gravite 

Les etiologies les plus frequentes de sepsis grave sont 
d’origine pulmonaire, urinaire, et abdominale. La pre- 
sence de signes de gravite sans point d’appel evident 
impose done, outre la realisation des examens de 
1= re intention, un scanner thoraco-abdomino-pelvien 
en urgence, une fois le patient stabilise, et apres avoir 
debute une antibiotherapie probabiliste et un remplis- 
sage vasculaire. 

■ Etiologies non infectieuses : 

Syndromes d’hyperthermie 

Lhyperthermie correspond a une hausse de la tempera- 
ture corporelle au-dessus du point d'equilibre hypothala- 
mique, liee a une liberation insuffisante de la chaleur. 

Les etiologies en cause sont : 

Coup de chaleur : exercice physique dans des condi- 
tions de temperature elevee. 

Personne agee dependante et polymediquee en 
periode de canicule. 

Causes medicamenteuses : syndrome malin des neu- 
roleptiques, inhibiteurs de la recapture de la serotonine 
(IRS), antiparkinsoniens 
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Endocrinopathies (exceptionnellement) : thyrotoxicose, 
pheochromocytome 

Autres causes de fievre non infectieuse 

Ces causes non infectieuses peuvent mimer en tout point 
un sepsis, y compris grave. 

Contexte lesionnel : 

■ Chirurgie majeure, polytraumatisme 

■ Hematome volumineux 

■ Hemorragie meningee 

• Pancreatite aigue. . . 

Accident thrombo-embolique 
Contexte infiammatoire 

• Lupus en poussee, maladie de Still 

• Syndrome catastrophique des antiphospholipides 

• DRESS syndrome, erythrodermie... 

Contexte neoplasique 

• Necrose tumorale, cancer multimetastatique 

• Hemopathie maligne aigue... 
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Traitement symptomatique 
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Indications d’antibiotherapie 
urgente devant une fievre sans 
diagnostic precis 


Notes 


En dehors du sepsis grave/choc septique, du neu- 
tropenique (< 500 PNN/mm 3 ), du patient asple- 
nique et du purpura fulminans, ne jamais prescrire 
d’antibiotherapie sans diagnostic. 

Autres immunodepressions, decompensation de comor- 
bidite = urgence diagnostique. 


Pour en savoir plus 

- Recommandations de la Haute Autorite de Sante (HAS) : Principes 
generaux et prescription des antibiotiques en ler recours. www.has- 
sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/2014-02/conseils_pres- 
cription_antibiotiques_rapport_d_elaboration.pdf 

- Plan national d’alerte sur les antibiotiques 2011-2016. www.sante.gouv. 
fr/IMG/pdf/plan_antibiotiques_2011-2016_DEFINITIF.pdf 


1 . Indications des antipyretiques 

Pas d’antipyretiques en systematique, car la fievre 
augmenterait la resistance a I’agent pathogene, et 
permet de surveiller revolution et I’efficacite du traite- 
ment. 

Antipyretiques si fievre mal toleree, ou sur un terrain 
particulier : insuffisants cardiaques, insuffisants respi- 
ratoires, sujets ages (risque de mauvaise tolerance) 
Lorsqu’un antipyretique est indique, il vaut mieux I'ad- 
ministrer de maniere systematique et reguliere, afin 
d’eviter les rebonds de fievre. 

• Paracetamol : 15 mg/kg 4 fois par jour chez I’enfant, 
maximum 1 gramme X 4/j chez I'adulte per os chaque 
fois que c'est possible. Contre-indique en cas d'he- 
patite aigue ou d'insuffisance hepatique. 

• Aspirine et anti-inflammatoires non recommandes 
(risque de syndrome de Reye en cas de virose chez 
I'enfant, risque de complication loco-regionale ou 
systemique grave en cas de foyer bacterien). 

2. Lutte contre la deshydratation 

C'est une mesure essentielle. 

Boissons abondantes et variees, sucrees et salees. 

Le traitement specifique doit §tre mis en place selon I'etio- 

logie infectieuse (Cf. chapitres specifiques). 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

Connaftre les differentes formes de 
sinusite et les explorations eventuellement 
necessaires pour en etayer le diagnostic. 
Connaftre les arguments cliniques 
permettant de distinguer une sinusite 
maxillaire aigue d’une rhinite ou d’une 
rhinopharyngite. 

Prescrire le traitement approprie, 
antibiotique et/ou symptomatique, a un 
patient presentant une sinusite maxillaire 
aigue, une rhinite, une rhinopharyngite. 


Points importants 

Rhinopharyngite 

• infection virale contagieuse des voies aeriennes 
superieures 

• Traitement des rhinopharyngites : uniquement 
symptomatique : paracetamol, hydratation, 
lavage des fosses nasales 

Les sinusites bacteriennes 

• Complication rare (< 1 %) des 
rhinopharyngites virales 

• Sinusite maxillaire le plus souvent 

• Rares chez I’enfant (selon I ’age de 
developpement anatomique des sinus) sauf 
I’ethmoidite 

• Etiologies bacteriennes dominees par 
Streptococcus pneumoniae et Haemophilus 
influenzae 

■ Diagnostic Clinique fonde sur la persistance des 
signes, notamment de la fievre, et le caractere 
unilateral des symptomes 

• Antibiotherapie des sinusites maxillaires : 
amoxicilline en 1® re intention 

CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Recommandations (2011) 
Antibiotherapie parvoie generate en 
pratique courante dans les infections 
respiratoires hautes http://www. 
infectiologie.com/site/medias/ 
Recos/2011-infections-respir-hautes- 
recommandations.pdf 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

Rhinopharyngite : atteinte inflammatoire de I’etage supe- 
rieur du pharynx (rhinopharynx ou cavum) a laquelle 
vient s’associer de fagon variable une atteinte nasale 
Sinusite : inflammation des sinus aeriens de la face 

2. Microbiologie 

Les rhinopharyngites sont presque exclusive- 
ment virales : rhinovirus, adenovirus, coronavirus, 
influenza, para-influenza, VRS, metapneumovirus... La 
grande diversity des virus en cause (exemple : plus de 
120 especes differentes de rhinovirus chez I’homme) 
et leur faible immunogenicite expliquent la grande fre- 
quence de ces infections. La rhinopharyngite est le 
mode depression le plus frequent de la grippe chez 
I’enfant. II existe souvent une atteinte sinusienne virale 
lors d’une rhinopharyngite, qui guerit spontanement. 
Les sinusites bacteriennes aigues sont une complica- 
tion rare des rhinopharyngites : 

• Sinusites maxillaires, frontales, sphenoidiennes : Strep- 
tococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, 
puis Moraxella catarrhalis, Staphylococcus aureus 
■ Ethmoidites : bacteriologie dominee par Staphylo- 
coccus aureus, Haemophilus influenzae, Strepto- 
coccus pyogenes, Streptococcus pneumoniae 
Les sinusites maxillaires peuvent egalement avoir une 
origine dentaire ; des bacteries anaerobies peuvent 
alors etre impliquees, ainsi que /'Aspergillus en cas de 
migration intra-sinusienne d'amalgame dentaire. Ces 
sinusites ont le plus souvent une presentation subaigue 
ou chronique, avec atteinte unilateral. 

3. Physiopathologie 

Transmission 

Grande contagiosite interhumaine des infections virales 
des voies aeriennes superieures. Transmission de type 
« gouttelettes » (Cf. item UE1-4) et surtout par contact, 
notamment manuel. Les gouttelettes sont filtrees par 
les muqueuses des voies aeriennes superieures et 
n’atteignent pas I’arbre bronchique. 

Pas de contagiosite des sinusites bacteriennes 

Pathogenese 

Les rhinopharyngites sont frequemment associees a 
une inflammation sinusienne diffuse. Dans moins de 
1 % des cas, cette inflammation se complique d’une 
surinfection bacterienne, le plus souvent localisee a un 
sinus maxillaire. 

La plupart des sinusites aigues bacteriennes compliquent 
une infection virale des voies aeriennes superieures. 

En cas de localisation frontale, ethmoTdale ou sphenoi- 
dale, il y a un risque d’atteinte grave du systeme ner- 
veux central par diffusion de proximite. C'est ce risque 
qui justifie la prescription d'antibiotiques en cas de 
sinusite presumee bacterienne. 






UE6 - N°145 • Infections naso-sinusiennes de I'adulte et de I’enfant 


Notes 


Les sinusites chroniques sont definies par ia persis- 
tence des symptomes d'obstruction nasale, de douleur 
et de rhinorrhee pendant plus de 12 semaines. Elies 
sont rarement d’origine infectieuse et ne seront pas 
traltees dans ce chapitre. 

4. Epidemiologie 

La topographie de I’atteinte sinusienne depend de I’age 
(developpement anatomique des sinus) : les cellules 
ethmoidales sont les premieres a apparaTtre des les pre- 
miers mois apres la naissance, les sinus maxillaires appa- 
raissent a partir de Page de 3-4 ans, les sinus frontaux 
vers 5-10 ans, le sinus sphenoidal vers 10-15 ans. 

Par consequent, I'ethmoi'dite peut survenir des les pre- 
mieres annees de vie, les sinusites maxillaires peuvent 
survenir a partir de 5 ans, et les sinusites frontales 
et sphenoTdales se voient surtout chez I'adulte ; elles 
peuvent cependant se voir a partir de 10 ans pour la sinu- 
site frontale et de 15 ans pour la slnusite sphenoidale. 


| 2 | Diagnostic 

1 . Positif : Formes cliniques (TUE6-145-1) 

La forme la plus frequente (99 %) est la 
rhinopharyngite virale 

Situation de rhume banal. Symptomes bilateraux : rhinorrhee 
claire puis purulente, obstruction nasale, douleurs non locali- 
sees. Contexte epidemique souvent associe a un syndrome 
pseudo-grippal (fievre, le plus souvent moderee et durant 
moins de 3 jours, parfois elevee chez I'enfant, et myalgies) et 
secondairement a d'autres manifestations inflammatoires de 
la muqueuse respiratoire, (toux signant une pharyngite, une 
tracheite ou une bronchite), otite, conjonctivite. Chez le nour- 
risson, un tableau de gastro-enterite avec diarrhee et dou- 
leurs abdominales peut §tre au premier plan. Lintensite et le 
retentissement des symptomes sont tres variables selon les 
individus et les episodes. 

II y afrequemment une atteinte pharyngee (gorge et amyg- 
dales rouges), celle-ci doit etre distinguee de I'angine (Cf. 
item UE6-146) qui est une atteinte isolee des amygdales. 
Evolution spontanement favorable dans 99 % des cas. 
Cette evolution peut etre lente, la toux et la rhinorrhee 
persistent souvent 10 a 15 jours. Une duree de la fievre 
superieure a 3 jours doit faire suspecter une complication 
bacterienne, sinusite ou otite. 

Une sinusite maxillaire bacterienne est une 
complication rare d’une rhinopharyngite virale 

Le diagnostic de sinusite maxillaire aigue bacterienne 
est souvent porte par exces. II repose sur la presence 
d’au moins deux des trois criteres majeurs suivants : 

• 1. La persistance ou i’augmentation des douleurs 
sinusiennes infra-orbitaires malgre un traitement 
symptomatique (antalgique, antipyretique) present 
pendant au moins 48 heures 

• 2. Le type de la douleur : 

42 son caractere unilateral 


et/ou son augmentation quand la tete est penchee 
en avant 

et/ou son caractere pulsatile 

et/ou son acme en fin d’apres-midi et la nuit. 

• 3. L’augmentation de la rhinorrhee et I'augmentation 
de la purulence de la rhinorrhee. Ce signe a d’autant 
plus de valeur qu’il devient unilateral. 

La presence de criteres mineurs, s’ils sont associes 
aux signes precedents, renforce la suspicion diagnos- 
tique. Ces criteres sont : 

■ La fievre qui persiste au troisieme jour devolution 

■ Lobstruction nasale, les eternuements, la gene pha- 
ryngee, la toux, s’ils persistent au-dela de 10 jours. 

En cas de doute quant a I’origine virale ou bacterienne 
d'une sinusite maxilllaire aigue, une reevaluation clinique 
apres 2 ou 3 jours de traitement symptomatique est 
conseillee. Cette surveillance simple se justifie d’autant 
plus que les sinusites maxillaires, meme bacteriennes, 
se compliquent exceptionnellement et evoluent favora- 
blement en I’absence d’antibiotique dans plus de 3 cas 
sur 4. Plusieurs etudes randomisees ont confirme 
I’absence d’utilite des antibiotiques en cas de rhi- 
nopharyngite aussi bien sur la duree devolution que 
sur la prevention des complications bacteriennes. 
L’imagerie, radiographie ou scanner, n’a aucune 
indication sauf en cas de sinusite maxillaire unilateral 
chronique ou un cliche panoramique dentaire ou un 
scanner des apex dentaires (dentascan) peut etre utile 
pour rechercher une origine dentaire. 

Sinusites frontales, ethmoidales, sphenoTdales 

Elles peuvent se compliquer (Cf. § 3) et justifient syste- 
matiquement une antibiotherapie. 

Les sinusites ethmoidales s’observent essentiellement 
chez I'enfant. 

Leur confirmation necessite de realiser un scanner de 
la face. 


TUE6-145-1 : Symptomes evocateurs du diagnostic 
de sinusite 

Localisation 

Symptomatologie evoluant depuis 
au moins 72 heures 

Maxillaire 
(la plus 
frequente) 

Douleur infra-orbitaire unilaterale, 
majoree par /anteflexion et irradiant aux 
arcades dentaires, mouchage purulent, 
avec ou sans fievre, presence de pus 
au meat moyen ; parfois pulsatile et 
maximum en fin d'apres-midi et la nuit. 
Lexistence d'antecedent de sinusite est 
un argument supplementaire 

Frontale 

Cephalees sus-orbitaires ; confirmation 
par scanner de la face 

Ethmoidale 

Comblement de Tangle interne de I’ceil, 
cedeme palpebral, cephalee retro- 
orbitaire ; confirmation par scanner de 
la face 

Sphenoidale 

Cephalee retro-orbitaire permanente, 
irradiant au vertex, pouvant simuler une 
douleur d’hypertension intracranienne. 
Confirmation par scanner de la face 
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2 . Etiologique : prelevements 
microbiologiques 

lls ne sont indiques qu'en cas d'echec d'une antibiothe- 
rapie. lls sont realises par I’ORL par prelevement direct du 
pus au niveau du meat moyen dans les sinusites maxil- 
laires, sous controle endoscopique. 
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Complications 


Tres rares, elles surviennent lors de sinusites bacte- 
riennes aigues non maxillaires dans la quasi-totalite 
des cas. 

Complications locales ou locoregionales. 


Probabiliste en premiere intention par amoxicil- 
line dans les sinusites maxillaires, en cas d’echec : 
amoxicilline-acide clavulanique. En effet, la cause la 
plus frequente et la plus grave est le pneumocoque 
pour lequel des doses suffisantes d'amoxicilline 
(3 g/jour chez I'adulte) sont le traitement oral le plus 
efficace. Le deuxieme agent le plus frequent est 
Haemophilus influenzae, sensible a I'amoxicilline dans 
80 % des cas. En cas d’echec, on peut evoquer un 
H. influenzae ou une bacterie anaerobie secreteurs de 
betalactamase ou un Staphylococcus aureus, tous 
agents infectieux sensibles a I’amoxicilline-acide cla- 
vulanique. Lamoxicilline-acide clavulanique est a haut 
risque de selection de bacteries multiresistantes dans 
le microbiote intestinal et doit etre utilise uniquement en 
seconde intention dans cette infection peu grave. 


1. Orbitaires (compliquant une ethmoTdite 
aigue essentiellement) 

Dermo-hypodermite (ex-cellulite) periorbitaire ou orbitaire 
Phlegmon 

Abces sous-perioste 
Nevrite optique 
Paralysies oculomotrices 

Signes d’alerte : oedeme de la paupiere superieure, 
exophtalmie, troubles de I’oculomotricite et baisse de 
I’acuite visuelle. 

Le scanner permet d'evaluer la presence de collections et 
de discuter le drainage chirurgical. 


2. Neuromeningees (tres rares, compliquant 
surtout les sinusites frontales, sphenoi’dales 
et ethmoi'dales) 

Meningite (essentiellement due au pneumocoque) 
Thrombophlebite septique du sinus caverneux ou lon- 
gitudinal superieur 

Abces cerebral (streptocoques, anaerobies) 

Empyeme sous-dural (compliquant une sinusite frontale). 
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Traitement 


1. Traitement curatif 

Seules pour les sinusites d’etiologie presumee bacte- 
rienne, c’est-a-dire repondant aux criteres mentionnes 
plus haut, necessitent un traitement antibiotique ; eviter 
les prescriptions inutiles d’antibiotiques. 

■ Antibiotherapie (tableau TUE6-145-2) 

Formes subaigues : pas d'antibiotique en premiere 
intention, traitement symptomatique et reevaluation a 
48-72 heures. 

Formes aigues : I'antibiotherapie peut etre differee 
dans les sinusites maxillaires aigues, mais elle sera 
prescrite d'emblee dans les sinusites frontales, sphe- 
noidales et ethmo'idales du fait du risque plus eleve de 
complications. 


TUE6-145-2 : Antibiotherapie des sinusites 
bacteriennes aigues de I’adulte 

Antibiotique 

Duree 

Aminopenicilline (choix de 1 re intention) 

Amoxicilline (sinusite maxillaire) 

7 jours 

Amoxicilline-acide clavulanique (echec 
de I'amoxicilline ou localisations non 
maxillaires) 

7 jours 

C2G orale (alternative en cas d'allergie aux penicillines 

sans allergie aux cephalosporines) 


Cefuroxime-axetil 

5 jours 

C3G orales (alternative en cas d’allergie aux penicillines 

sans allergie aux cephalosporines) 


Cefpodoxime-proxetil 

5 jours 

Cefotiam-hexetil 

5 jours 

Synergistine (alternative en cas d'allergie aux penicillines 

et aux cephalosporines) 


Pristinamycine 

4 jours 

Fluoroquinolone antipneumococcique (alternative en 
cas d'allergie aux penicillines et aux cephalosporines, 
notamment dans les sinusites ethmo'idales, sphenoi'dales 

ou frontales) (en dernier recours) 


Levofloxacine 

8 jours 


Tres rarement, indication de drainage des 
sinus, posee par I’ORL devant une evolution 
defavorable 

Drainage chirurgical des sinus : indique en cas de sinu- 
site aigue hyperalgique sans efficacite des antalgiques 
ou si echec du traitement medical, apres confirmation 
par scanner (niveau hydroaerique) : ponction du sinus 
± drain pour lavages. 

Drainage chirurgical du sinus sphenoidal si evolution 
compliquee. 

Drainage de collections orbitaires dans les ethmoidites 
compliquees. 
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Notes 


2. Traitement symptomatique 

Antalgiques/antipyretiques : paracetamol 
Lavage des fosses nasales au serum physiologique 
Les traitements suivants ne sont pas recommandes, du 
fait d'une balance benefices/risques defavorable : 
Traitements vasoconstricteurs (par voie locale ou generate) 
Aspirine et anti-inflammatoires non-steroi'diens 
Antihistaminiques : inefficaces 
Corticoides par voie nasale ou generate 

3. Mesures associees 

Traitement de facteurs locaux favorisants : granulome 
dentaire, amalgame dentaire dans le fond d’un sinus 
maxillaire, deviation septale, corps etrangers, poiypose 
nasosinusienne, tumeur... 

Dans les formes chroniques ou recidivantes : recherche 
d'allergies, eviction de facteurs environnementaux 
defavorables : pollution, tabagisme 
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Prevention 


Prevention de la transmission des infections respira- 
toires virales : hygiene des mains surtout, utilite de des 
solutions hydro-alcooliques, port d’un masque anti- 
projection par les personnes infectees, notamment 
les soignants ou dans les zones a risque, comme les 
salles d’attente des cabinets medicaux ou des services 
d’urgence. 

Lutte contre le tabagisme actif et passif 
Vaccinations grippe et pneumocoque (n’a pas fait la 
preuve de son efficacite sur la prevention des sinusites 
bacteriennes) selon indications du calendrier vaccinal 
(Cf. Item UE6-143). 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 

de Pedlatrie ANGINES 


Objectifs 

ConnaTtre les principales formes cliniques 
des angines, leurs agents etiologiques et 
leurs complications. 

ConnaTtre I’utilisation appropriee du test de 
diagnostic rapide (TDR). 

Savoir prescrire le traitement approprie, 
antibiotique et/ou symptomatique, a un 
patient presentant une angine ou une 
rhinopharyngite 

NB : pour les rhinopharyngites, Cf. item UE6-145 


Points importants 

Etiologie virale a 80 %. 

Les angines sont une pathologie benigne devolu- 
tion spontanement favorable dans la tres grande 
majorite des cas. 

Seules indications de I'antibiotherapie dans les 
angines : angine a streptocoque du groupe A, 
angine de Vincent, diphterie, gonocoque, chancre 
syphilitique. 

En pratique, il faut rechercher un streptocoque 
du groupe A par test de diagnostic rapide (TDR) 
devant toute angine erythemateuse ou erythema- 
topultacee de I’enfant, et celles avec un score Cli- 
nique de Maclsaac > 2 chez I’adulte. Si le TDR est 
positif, on prescrit une antibiotherapie (amoxicilline 
en 1 ilre intention). 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Recommandations de bonne pratique 
- Antibiotherapie par voie generate en 
pratique courante dans les infections 
respiratoires hautes de t'adulte et 
t'enfant - Novembre 2011 - SPILF-SFP 
GPIP 

• Conduite a tenir tors de 
I'apparition d’un cas de diphterie - 
Recommandations du HCSP 2011 


Les angines se repartissent en 4 formes cliniques : 
Angines erythemateuses et erythematopultacees 
Angines pseudomembraneuses 
Angines vesiculeuses 
Angines ulcereuses et ulcero-necrotiques 


1 Bases pour comprendre 

1. Definition 

Inflammation d'origine infectieuse des amygdales (amyg- 
dalite) et/ou de I'ensemble de I’oropharynx (pharyngite). 
Pas de rhinite associee, a ia difference d’une rhinopha- 
ryngite (qui est toujours virale, Cf. item UE6-145). 

2. Microbiologie 

La grande majorite des angines sont virales : 70 % des 
cas chez I'enfant, 90 % des cas chez I'adulte. 

Le streptocoque beta-hemolytique du groupe A (SGA) 
ou Streptococcus pyogenes est le premier agent bacte- 
rien responsable d’angine (20 % des angines erythema- 
teuses ou erythematopultacees, tous ages confondus). 
NB : Certaines bacteries isolees en culture sur un prele- 
vement de gorge traduisent juste une colonisation sans 
caractere pathogene (ex : Haemophilus influenzae et 
para-influenzae, Branhamella catarrhalis (ex Moraxella 
catarrhalis), pneumocoque, staphyiocoque, anaerobies 
divers...) et ne doivent pas etre traitees. 

3. Physiopathologie 

Transmission 

Contamination par voie aerienne a partir d'un porteur 
sain (5 % de la population pour le SGA) ou malade. 
Rapports oro-genitaux pour gonocoque et syphilis. 

■ Pathogenese 

Risque de complications loco-regionales suppuratives 
des infections bacteriennes. 

Risque de complications generates : 

• Complications toxiniques : SGA toxinogene (scarla- 
tine) ; diphterie 

• Complications immunologiques post-streptococciques. 

4. Epidemiologie 

Pathologie tres frequente (9 millions de cas par an en 
France), majoritairement benigne. 
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2 Points communs a toutes les angines 

1. Le diagnostic est clinique 

Signes fonctionnels d'installation rapide : douleur 
pharyngee spontanee uni- ou bilaterale, augmentee a 
la deglutition (odynophagie), otalgie reflexe. 

Chez I’enfant : frequence des troubles digestifs (vomis- 
sements, douleurs abdominales). 

Signes physiques : fievre d'intensite variable, inflam- 
mation de I’oropharynx et des amygdales, adenopa- 
thies satellites sensibles. 

En pratique, aucun signe clinique n'est strictement discrimi- 
nant entre etiologie virale ou bacterienne. Cependant, une 
atteinte diffuse ORL et respiratoire (laryngite, tracheite, 
bronchite, conjonctivite) est tres evocatrice d’une atteinte 
virale, comme les signes extra-ORL : polyadenopathie 
superficielle, hepato-splenomegalie, exantheme... 


Scarlatine : eviction de la collectivite 

Syphilis et gonocoque : depistage des 1ST chez le cas 

index et les sujets contacts. 


ANGINES ERYTHEMATEUSES 
ET ERYTHEMATOPULTACEES 

C’est la forme clinique d’angine la plus frequente 
(80-90 % des cas). 


2. Indications des examens complementaires 

Prelevement pharynge : test de diagnostic rapide (TDR) 
du SGA, angine de Vincent, chancre syphilitique, diphterie 
NFS plaquettes si angine pseudomembraneuse ou 
ulcero-necrotique 

MNI test si suspicion de mononucleose infectieuse 
(angine erythemateuse, erythematopultacee ou pseudo- 
membraneuse) 

Depistage VIH si suspicion de primo-infection VIH 
(angine erythemateuse ou erythematopultacee) 

3. Indications de I’hospitalisation 

Complications de I’angine streptococcique 
Diphterie 

Certaines complications de la mononucleose infectieuse 
Gingivo-stomatite herpetique severe empechant 
I’alimentation 
Angine de Vincent 

4. Traitement 


Seules indications de I’antibiotherapie dans les 
angines : SGA, angine de Vincent, diphterie, gono- 
coque, chancre syphilitique. 


I 

| 1 Diagnostic positif clinique 

Angine erythemateuse : pharynx inflammatoire, amyg- 
dales augmentees de volume 
Angine erythematopultacee : amygdales recouvertes 
d’un enduit blanchatre punctiforme facile a decoller et 
decouvrant une muqueuse congestive (PUE6-146-1) 



Seule I'angine a SGA est frequente, les autres causes 
sont exceptionnelles. 

■ Traitement svmptomatiaue dans tous les cas : 

Antalgiques / antipyretiques (paracetamol en 1® re intention) 
Pas de corticoi'des ni d’AINS, qui augmentent le 
risque de complications loco-regionales suppurees. 
Seule exception : interet de la corticotherapie pour cer- 
taines complications de la mononucleose infectieuse 
ou de la diphterie. 

Mesures particulieres : 

Diphterie : declaration obligatoire a I’ARS, precautions 
complementaires de type gouttelettes, eviction de la 
collectivite 
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2 


Diagnostic etiologique (TUE6-146-1) 


TUE6-146-1 : Etiologies des angines erythemateuses 
ou erythematopultacees 

Virus 

Bacteries 

Frequence Enfant : 60-75 % 

Frequence du SGA : 

Adulte : 75-90 % 

Enfant : 25-40 % 


Adulte : 10-25 % 

Agents EBV 

• Principale cause : 

Infectieux VIH 

streptocoque 

(primo-infection) 

beta-hemolytique 

• Rhinovirus 

du groupe A (SGA) 

■ Coronavirus 

■ Rarement : 

■ Virus 

streptocoques des 

respiratoire 

groupes B, C, F 

syncitial 

et G, gonocoque, 

■ Myxovirus 

scarlatine (SGA 

influenzae et 

infecte par un 

parainfluenzae 

bacteriophage et 

■ Adenovirus 

qui secrete une 


toxine erythrogene 


responsable de 


I'eruption) 

Remarques Rechercher 

Pas d'infection a 

des facteurs de 

SGA avant I'age 

risque pour une 

de 3 ans ; le pic 

primo-infection 

d'incidence se situe 

VIH 

entre 5 et 15 ans 


1. Clinique 


Chez I’enfant, aucun signe ou score Clinique n'a de 
valeur predictive positive ou negative suffisante 
pour I’origine streptococcique de I’angine (en dehors 
d'une scarlatine typique). 

Chez I’adulte, le score de Maclsaac a une bonne 
valeur predictive negative. 


Chez I’adulte, un score Clinique de Mac Isaac < 2 a une 
valeur predictive negative > 95 % pour eliminer I'origine 
streptococcique d’une angine (TUE6-146-2). 


TUE6-146-2 : Score de Mac Isaac 

1 

Criteres composant le score de 

Nombre de 

Maclsaac 

points attribues 

Fievre > 38°C 

1 

Absence de toux 

1 

Adenopathies cervicales sensibles 

1 

Atteinte amygdalienne 

1 

(augmentation de volume, exsudat) 


Age : 15-44 ans 

0 

> 45 ans 

-1 


2. Microbiologie 

■ Test de diagnostic rapide (TDR) du SGA 


II est recommande de pratiquer un TDR chez 
tout enfant de plus de 3 ans, et tout adulte avec 
un score de Maclsaac > 2 ayant une angine 
erythemateuse ou erythematopultacee. 


Test disponible gratuitement sur simple demande 

aupres de I’Assurance Maladie 

Ecouvillonnage direct des amygdales ou du pharynx 

par le medecin a son cabinet 

Resultat disponible en 5 minutes 

Specificite > 95 % et sensibilite > 90 % 

Depistaae VIH pour rechercher une primo- 
infection si angine virale (TDR negatif) et 
facteurs de risque 
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Evolution 


■ Naturelle 

Les angines a SGA evoluent ie plus souvent favorable- 
ment en 3-4 jours, meme en I’absence de traitement. 
Cependant, elles peuvent donner lieu a des complica- 
tions potentiellement graves. 

■ Complications (TUE6-146-3) 

Elles sont uniquement le fait du SGA. Leur frequence est 
d’environ 1 %. 


TUE6-146-3 : Complications des angines 
streptococciques 

Complications 
generales 

• Syndromes 
inflammatoires post- 
streptococciques 

: rhumatisme 
articulaire aigu (RAA), 
glomerulonephrite 
aigue (GNA), erytheme 
noueux, choree de 
Sydenham. Seules 
certaines souches de 
SGA ont un potentiel 
rhumatogene ou 
nephritogene. 

■ Complications 
toxiniques : scarlatine 
(Cf. item UE6-160), choc 
toxique streptococcique 


Complications locales 


Phlegmon peri 
amygdalien : fievre elevee, 
odynophagie majeure, 
otalgie, trismus, tumefaction 
asymetrique du pilier du voile 
du palais refoulant la luette 
Abces retro pharynge : 
fievre, dysphagie 
douloureuse, dyspnee 
Adenophlegmon cervical 
(adenite inflammatoire 
evoluant vers I'abcedation) : 
douleur cervicale intense puis 
torticolis febrile 
Cellulite cervicale : 
extension de I'infection 
aux parties molles du cou. 
Evolution possible vers la 
mediastinite. 


Notes 
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Notes 


FUE6-146-1 : Strategic de prise en charge d’une angine erythemateuse ou erythematopultacee 




Traitement symptomatique** 


Antibiotherapie 

• 1® re intention : amoxicilline 

■ Allergie aux penicillines sans allergie aux cephalosporines : cefuroxime - axetil (adulte) ou cefpodoxime 
(enfant et adulte) ou cefotiam (adulte) 

■ Contre-indication aux beta-lactamines : macrolide (azithromycine, clarithromycine ou josamycine) 


* Realisation du Test de Diagnostic Rapide du streptocoque du groupe A (TDR) systematique chez I’enfant > 3 ans et I’adulte si score de Mac Isaac > 2 
** Antalgique et/ou antipyretique 


4 Traitement 

1. Traitement curatif : antibiotherapie 

Pour comprendre : 

L’antibiotherapie n’a d’interet que dans les angines a 
SGA, essentiellement pour prevenir les complications. 
Les souches de SGA responsables de RAA sont tres 
rares en France metropolitaine, mais plus frequentes 
dans les DOM-TOM. 

Le traitement antibiotique comporte des risques indi- 
viduals et collectifs : effets indesirables et resistances 
bacteriennes notamment. 

C’est pourquoi la prescription d'antibiotiques dans I’an- 
gine doit etre limitee. 

Buts du traitement antibiotique 
Diminuer la duree des symptomes (de 24 h en cas de 
traitement precoce) 

Prevenir les complications post-streptococciques 
non suppuratives (notamment le RAA, mais pas la GNA), 
et reduire le risque de suppuration loco-regionale. Le 
risque de RAA est prevenu meme en cas d’antibiothe- 
rapie tardive (jusqu’a J9 apres le debut des symptomes). 
Diminuer la frequence et la duree du portage, done la 
contagiosite 


Indication de I’antibiotherapie (Cf. FUE6-146-1) 

Seules les angines a SGA documentees (ce qui 
implique la realisation d’un TDR) doivent etre 
traitees par antibiotique. 

La prescription d’antibiotique DOIT ETRE 
PROSCRITE (au regard des consequences 
individuelles et collectives qu’elle entraTne) 
dans les angines a TDR negatif ou en I’absence 
d’utilisation deTDR. 

Modalites de I’antibiotherapie 

Traitement ambulatoire per os 
Le traitement repose en 1® re intention sur I’amoxicil- 
line (efficace + moindre risque d'emergence de resis- 
tances bacteriennes par rapport aux cephalosporines 
et macrolides). 

Une cephalosporine orale est indiquee en 2° me inten- 
tion en cas d’allergie a la penicilline sans contre-indica- 
tion des cephalosporines (reaction tardive sans signe 
de gravite). 

Les macrolides sont proposes en 3 6me intention, en 
cas d’allergie severe a la penicilline (reaction precoce 
survenant moins d’une heure apres la prise ou signes 
de gravite, ou antecedent de tests cutanes positifs). Les 
SGA sont actuellement resistants aux macrolides dans 
< 10 % des cas en France. Lutilisation des macrolides 
necessite cependant la realisation prealable d’un prele- 
vement de gorge pour culture et antibiogramme, afin de 
detecter d'eventuelles resistances, si le taux de resis- 
tance du SGA aux macrolides est > 10 % localement. 
Durees de traitement courtes (Cf. TUE6-146-4) 
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TUE6-146-3 : Durees d’antibiotherapie 

Antibiotique 

Duree de traitement (Jours) 

Amoxicilline 

6 

C2G 


Cefuroxime-axetil 

C3G 

4 

Cefpodoxime-proxetil 

5 

Cefotiam-hexetil 

5 

MACROLIDES 


Azithromycine 

3 

Clarithromycine 

5 

Josamycine 

5 


ANGINES 

PSEUDOMEMBRANEUSES 


Notes 


Pour la mononucleose infectieuse, Cf. item N°160. 


1 | Diagnostic positif clinique 


Presence d’un enduit confluent, nacre ou grisatre, sur les 
amygdales. 




2. Traitement symptomatique (paracetamol) 


3. Prophylaxie collective 

Eviction de la collectivite en cas de scarlatine et d’angine 
a SGA, a maintenir 2 jours apres le debut de I'antibiothe- 
rapie. 


2 


Diagnostic etiologique 


2 causes : mononucleose infectieuse ou diphterie 


4. Surveillance 

Conseiller au patient de reconsuiter en cas de persis- 
tance des symptomes (fievre, dysphagie) apres 3 jours. 


Evoquer systematiquement le diagnostic de diphterie 
du fait de sa gravite. Elle est due a une corynebacterie 
du complexe diphteriae { Corynebacterium diphteriae, 
C. ulcerans ou C. pseudo-tuberculosis). Ces bacteries 
peuvent produire ou non une toxine diphterique. 

NB : I’angine de la mononucleose infectieuse est plus fre- 
quemment erythemateuse ou erythemato-pultacee que 
pseudomembraneuse. De plus, la primo-infectlon a EBV 
est le plus souvent asymptomatique. 
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Notes 


1. Clinique 

Elements d’orientation Clinique (TUE6-146-5) 


TUE6-146-5 : Elements d’orientation cliniques devant 
une angine erythemato-membraneuse 


Mononucleose 

infectieuse 

Diphterie 

Argument de frequence 

Exceptionnel 

Adolescent/adulte jeune 
Incubation 4-6 semaines 

Notion de voyage 
en Europe de I'Est 
ou dans les pays en 
developpement 
(C. diphteriae) 
Absence d’immunite 
vaccinale 

Incubation < 7 jours 

Asthenie 

Fievre durant 10-15 jours 

Malaise 

Fievre moderee 
Signes d'impregnation 
toxinique : paleur, 
tachycardie 

Fausses membranes non 
adherentes, en regard des 
amygdales, respectant la 
luette 

Fausses membranes 
extensives, adherentes, 
debordant les amygdales, 
envahissant la luette 

Purpura du voile du palais 
Splenomegalie dans 50 % 
des cas 

Exantheme maculeux ou 
maculo-papuleux dans 
10 % des cas (notamment si 
prescription d'amoxicilline, 
a ne pas interpreter comme 
une reaction allergique) 

Coryza (jetage nasal) 
unilateral 

Polyadenopathie 

Adenopathies satellites 


sous-angulo-maxillaires 


2 . Biologie (TUE6-146-6) 


TUE6-146-6 : Elements d’orientation biologiques 


Mononucleose 

infectieuse 

Diphterie 


Syndrome 

Plyperleucocytose a 


mononucleosique 
(parfois retarde) 

polynucleaires neutrophiles 


Cytolyse hepatique, 
thrombopenie 



MNI-test en I 4 ’® intention 

En urgence 


(rapide, sensibilite 50-85 %) 

Prelevement de gorge 
et/ou de fausse 


Serologie si MNI-test 

membrane, sur ecouvillon 


negatif : presence d’lgM 

sec, achemine rapidement 


anti-VCA sans anticorps 

au laboratoire, averti de 


anti-EBNA (sensible et 

la suspicion diagnostique 


specifique mais couteux) 

Clinique. 

Diagnostic suspecte 
sur la presence de 
corynebacteries (bacilles 
Gram positif) a I’examen 
direct, confirme par 
la culture. PCR pour 
rechercher le gene de la 
toxine. 
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Evolution (TUE6-146-7) 


TUE6-146-7 : Evolution 


Mononucleose 

infectieuse 

Diphterie 

Naturelle 

Evolution en 
general benigne, 
mais asthenie 
persistant 
plusieurs 
semaines. 

Maladie grave, 
se compliquant 
frequemment 

Compli- 

cations 

Complications 
rares : rupture 
de rate, anemie 
hemolytique, 
purpura 
thrombo- 
penique, atteinte 
neurologique 

• Complications locales 
non suppurees : croup 
(laryngite), avec risque 
de detresse respiratoire 
aigue 

• Complications 
toxiniques : myocardite, 
atteinte neurologique 
peripherique 

• Deces dans 10 % 
des cas 
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Traitement 


ANGINES VESICULEUSES 


1. Mononucleose infectieuse 


II est uniquement symptomatique (Cf. Item UE6-160). 


Notes 


2 . Diphterie 

Toutes les mesures ci-dessous seront adaptees au carac- 
tere toxinogene ou non de la souche. 

■ Traitement curatif 

Urgence therapeutique, pronostic vital engage. Hospita- 
lisation. 

Ce traitement doit §tre debute au moindre doute de diph- 
terie, apres avoir realise le prelevement pharynge a visee 
bacteriologique. 

Association : 

Serotherapie : serum anti-toxine diphterique. Elle est 
ensuite relayee par la vaccination (la diphterie n’etant 
pas une maladie immunisante). 

+ antibiotherapie : amoxicilline 

■ Traitement symptomatique 

Precautions complementaires de type gouttelettes 

Repos au lit 

■ Mesures associees 

Declaration obligatoire a I'ARS (signalement + notification). 
Eviction de la collectivite jusqu'a negativation de 2 pre- 
levements de gorge effectues a au moins 24 heures d’in- 
tervalle apres la fin de I'antibiotherapie. 

■ Surveillance etroite 

recherchant notamment la survenue de complications 
(cardiaques, avec ECG, neurologiques). 


1 Diagnostic positif clinique 


Presence de petites vesicules au niveau du pharynx sur 
une muqueuse inflammatoire. Ces vesicules se rompent 
rapidement pour laisser place a des erosions recouvertes 
d’un enduit jaunatre et entourees d’un halo inflammatoire. 
Cette angine est tres douloureuse, et touche surtout I’en- 
fant. 


2 Diagnostic etiologique 


Ces angines sont toujours virales. 

Les principaux virus impliques sont : 

Enterovirus (echovirus, coxsackie). Les virus coxsackie 
A donnent un tableau d’herpangine : epidemies, sur- 
tout estivales, chez les enfants entre 1 et 7 ans, avec 
des lesions restant localisees a I’oropharynx. 

Herpes virus : HSV, VZV. Dans la primo-infection her- 
petique, I'angine est associee a une gingivo-stomatite 
diffuse, ainsi qu'a une eruption vesiculeuse perilabiale. 


■ Traitement preventif 

Prophylaxie des sujets contacts proches : 

Mise a jour de la vaccination diphterie 
Ecouvillonnage nasal et pharynge 
Antibioprophylaxie 

Prophylaxie collective : vaccination (Cf. item UE6-143) 


I 3 Evolution 

En general benigne. 
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Traitement 


Symptomatique, en ambulatoire : 

Rehydratation 

Soins de bouche 

Antalgiques/antipyretiques 

Seule la primo-infection herpetique (Cf. item N°164) peut 
beneficier d’un traitement antiviral specifique. 
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Notes 


ANGINES ULCEREUSES ET 
ULCERO-NECROTIQUES 


1 Diagnostic positif clinique 


Existence d’une erosion au niveau de I’amygdale, avec 
parfois extension au voile du palais ou a la partie poste- 
rieure du pharynx. 


2 


Diagnostic etiologique 


3 causes : 
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Evolution 


Angine de Vincent : risque de complications locales sup- 
purees 

Phlegmon peri-amygdalien 

Syndrome de Lemierre : thrombophlebitejugulairesep- 
tique compliquee d'embols pulmonaires avec infarctus 
et abces pulmonaires. Douleur laterocervicale febrile, 
alteration de I’etat general, douleur thoracique. 

Autres etiologies : Cf. items concernes. 
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Traitement 


Angine de Vincent : amoxicilline (metronidazole si allergie). 
Prevoir consultation dentaire avec panoramique dentaire. 
Chancre syphilitique : Cf. item UE6-158. 


Angine de Vincent : cas le plus frequent 

Association fusospirillaire : Fusobacterium (bacterie 
anaerobie) et spirochete du genre Borrelia 
Terrain : mauvaise hygiene bucco-dentaire 
Diagnostic fortement evoque sur la clinique : fievre 
moderee, haleine fetide (anaerobies), odynophagie 
lateralisee, ulceration unilaterale profonde, souple 
au toucher, recouverte de membranes grisatres non 
adherentes, adenopathie satellite 
Diagnostic confirme par la mise en evidence d’une 
association fusospirillaire a I'examen direct du preleve- 
ment de gorge 

Chancre syphilitique (Cf. item UE6-158) 

Terrain : rapports oro-genitaux non proteges 
Clinique : absence de signes generaux, ulceration 
unilaterale peu profonde, indolore, induree (attention, 
lesion contagieuse !), adenopathie unilaterale indolore 
Diagnostic confirme par la mise en evidence du trepo- 
neme a I’examen direct (microscope a fond noir), ou 
par la serologie 

■ Agranulocytose / hemopathie maligne, cancer 
ORL 

Y penser systematiquement devant un tableau d'angine 
ulcero-necrotique trainante, rebelle au traitement antibio- 
tique, souvent avec alteration marquee de I'etat general. 
L'ulceration est souvent bilaterale lors d’une agranulocy- 
tose, unilaterale lors d’un cancer ORL (terrain alcoolo- 
tabagique). 

Chercher adenopathies, splenomegalie. 

Realiser NFS plaquettes en 1® re intention pour rechercher 
une hemopathie. 
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UE6 

N°147 



Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre les agents infectieux responsables 
de I’otite moyenne aigue (OMA) et leur profil 
de sensibilite. 

Connaftre les elements diagnostiques et 
la strategie de prise en charge d’une OMA 
purulente, d’une otite externe, d’une otite 
seromuqueuse. 

Prescrire le traitement approprie, 
antibiotique et /ou symptomatique, a un 
patient presentant une OMA purulente en 
premiere intention et en cas d’echec. 
Diagnostiquer une otite moyenne chronique 
dangereuse ou cholesteomateuse. 


Points importants 

Les otites moyennes algues (OMA) 

• Elies represented la majorite des otites et 
sont parmi les infections les plus frequentes, 
en particulier chez I’enfant de moins de 3 ans. 
Streptococcus pneumoniae et Haemophilus 
influenzae represented les deux principals 
etiologies bacteriennes. 

• Le diagnostic d’OMA purulente doit etre evoque 
devant une fievre et une otalgie. II est confirme 
par la realisation d'une otoscopie, montrant des 
signes inflammatoires du tympan. 

• L’antibiotherapie des OMA purulentes diminue la 
morbidity et la mortalite chez les enfants de moins 
de 2 ans. Chez les enfants de plus de 2 ans et 
chez I'adulte, la majorite des OMA purulentes 
guerissent spontanement. 

• Le traitement antibiotique fait appel en premiere 
intention a I’amoxicilline, qui est la molecule la plus 
active sur les pneumocoques. 

• En cas d’echec, I'association amoxicilline - acide 
clavulanique est proposee, pour etre actif sur 
Haemophilus Influenzae et Branhamella catarrhalls, 
souvent resistants a i’amoxicilline. La paracentese 
qui permet d’identifier I’agent infectieux en cause 
peut etre utile en cas d’echec persistant. 

Les otites externes sont benignes, a I’exception des 

rares otites externes necrosantes a Pseudomonas 

aeruginosa (majoritairement sur terrain diabetique). 

Les otites cholesteomateuses ne sont pas d’origine 

infectieuse. Leur prise en charge est chirurgicale. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

Afssaps - Recommandations 
antibiotherapie par voie generate dans 
les infections respiratoires hautes de 
I'adulte et de I'enfant - 2011. 


1 Definitions 

Otalgie : il existe 2 types d'otalgles : 

• I’otalgie par atteinte primitive de I'oreille (type otite 
moyenne aigue purulente, la plus frequente chez I’en- 
fant) appelee aussi otodynie 

• I’otalgie extra-auriculaire, «projetee» ou «reflexe» (type 
otalgie au cours des neoplasies du carrefour aerodi- 
gestif), plus frequente chez I’adulte. 

Lotite moyenne aigue purulente correspond a la surin- 
fection bacterienne aigue de I’oreille moyenne avec 
presence d'un epanchement purulent ou mucopu- 
rulent dans la caisse du tympan. 

Lotite externe correspond a une inflammation de la 
peau du conduit auditif externe. 

Lotite seromuqueuse correspond a un epanchement 
retrotympanique sans otalgie ni signes generaux. 


2 Otite moyenne aigue (OMA) 

1 . Bases pour comprendre 

Physiopathologie de I’otite moyenne aigue 

Le rhinopharynx et I'oreille moyenne sont tapisses par la 
meme muqueuse respiratoire ciliee. La caisse du tympan 
est ouverte sur le pharynx par la trompe d’Eustache, 
permettant le drainage physiologique du mucus secrete 
dans i'oreille moyenne. 

En cas de rhinopharyngite, I’infection virale touche aussi la 
muqueuse de I'oreille moyenne, ce qui se traduit par une 
otite moyenne aigue congestive (ou otite congestive). 
Loedeme de la trompe d’Eustache, induit par I'infec- 
tion virale, provoque I'accumulation des secretions 
dans I'oreille moyenne et la multiplication des bacte- 
ries colonisant habituellement en surface I’epithelium 
respiratoire ( Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 
influenzae et Branhamella catarrhalis). Si I’obstruction 
de la trompe d’Eustache se prolonge, une suppuration 
bacterienne peut apparaTtre dans la caisse du tympan, 
definissant I’OMA purulente. 

Microbiologie de I’OMA purulente 

Les principales bacteries responsables des OMA puru- 
lentes de i'adulte et de I'enfant de plus de 3 mois sont : 

• Streptococcus pneumoniae (25 % a 40 %), 

• Haemophilus influenzae (30 % a 40 %), 

• Branhamella catarrhalls (5 % a 1 0 %) ; 

• Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus, 
Pseudomonas aeruginosa et les enterobacteries 
jouent un role mineur (< 5 %). 

Resistance aux antibiotiques (TUE6-147-1) 

• Streptococcus pneumoniae 

Environ 60 % des souches sont de sensibilite dimi- 
nuee a la penicilline (PSDP) en 2012 en France. 
L’amoxicilline reste efficace a condition de I’utiliser a 
une posologie suffisante. 
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TUE6-147-1 : Resistance aux principaux antibiotiques utilises dans les OMA purulentes pour les 
3 principales bacteries 


Pourcentage de souches resistantes 


Amoxicilline 

Ceftriaxone 

Pristinamycine 

Cotrimoxazole 

Levofloxacine 

Streptococcus 

pneumoniae 

Pas de resistance 
a posologie 
suffisante 

Pas de 
resistance 

Pas de 
resistance 

15 % de 
resistance 

Pas de 
resistance 

Haemophilus 

influenzae 

15 % de 
resistance 

Pas de 
resistance 

100 %de 
resistance 

45 % de 
resistance 

Pas de 
resistance 

Branhamella 

catarrhalis 

90 % de 
resistance 

Pas de 
resistance 

Pas de 
resistance 

< 5 % de 
resistance 

Pas de 
resistance 


Environ 30 % des souches sont resistantes aux 
macrolides en 2012 en France 
Sensibilite conservee aux cephalosporines injec- 
tables de 3“™ generation 

• Haemophilus influenzae 

Environ 15 % des souches sont resistantes a 
I’amoxicilline par production d’une B-lactamase et 
moins de 10 % des souches sont de sensibilite dimi- 
nuee a I’amoxicilline 

Sensibilite conservee aux cephalosporines (sauf 
C1G. 

■ Branhamella catarrhalis 

Environ 90 % des souches sont resistantes a 
I’amoxicilline par production de B-lactamases. 

L’amoxicilline est la molecule per os la plus active 
sur les pneumocoques ; elle est egalement active 
sur plus de 80 % des Haemophilus influenzae. Elle 
est done a privilegier en premiere intention. 

Epidemiologie de I’OMA 

L'OMA est une pathologie surtout pediatrique. Le pic 
d'incidence se situe a 9 mois. Elle est beaucoup moins 
frequente apres I'age de 6 ans. 

2 . Diagnostic de I’OMA purulente chez I’adulte 

Diagnostic Clinique : association de signes fonctionnels, 
de signes generaux et de signes otoscopiques. 

Signes fonctionnels 

Otalgie tres frequente mais non constante, peu specifique. 

Signes generaux 

Fievre quasi-constante. 

Autres symptomes : 

• asthenie et anorexie 

• symptomes temoins de I'infection virale declen- 
chante : rhinorrhee et toux 

• symptomes temoins d’une autre localisation : 
conjonctivite purulente due a Haemophilus influenzae. 
On parle de syndrome otite-conjonctivite. 

Signes otoscopiques, clef de voute du 
diagnostic 

Examen a faire dans de bonnes conditions et avec pre- 
caution. Necessite d'un nettoyage prealable du conduit 
54 auditif externe en cas de cerumen. 


OMA congestive : congestion des tympans avec res- 
pect des reliefs, sans bombement, le plus souvent 
dans le cadre d’une rhinopharyngite virale. 

OMA purulente (PUE6-147-1) : inflammation tympa- 
nique (congestion ou hypervascularisation) et epanche- 
ment retro-tympanique (opacite, effacement des reliefs 
normalement presents, ou bombement). Exteriorisation 
possible (otorrhee). 

Tympans mal ou non vus : avant I’age de 2 ans, le 
recours a I’ORL est indique. 


PUE6-147-1 : Otite moyenne aigue purulente 
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3 . Complications 

Elies sont rares. 

Meningite bacterienne (a Streptococcus pneumoniae) 

Mastoidite 

■ On la recherche devant une otite ne guerissant pas 
dans les delais habituels, en cas de recidives d'otites, 
de necessite de paracenteses repetees malgre I’ade- 
noidectomie ou devant un etat general altere avec 
fievre prolongee et douleur a la pression de la mas- 
toide. 

■ La mastoidite exteriorisee avec collection purulente 
retro-auriculaire est exceptionnelle. 

Thrombophlebites cerebrales et abces du cerveau 

(exceptionnels). 
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4. Strategic initiate de prise en charge de t’OMA 

■ Antibiotherapie 

Indications du traitement antibiotique (FUE6-147-1) 

OMA congestive 

■ Pas de traitement antibiotique. Evolution spontane- 
ment favorable. 

• Le patient doit §tre revu si les signes persistent au- 
dela du 3® me jour. 

OMA purulente 

■ Enfant < 2 ans : antibiotherapie recommandee 
d’emblee. 

• Enfant > 2 ans et adulte : 

antibiotherapie uniquement en cas de symptomato- 
logie bruyante (fievre elevee, otalgie intense) ; 
abstention en premiere intention possible si patient 
paucisymptomatique, mais avec reevaluation de la 
situation a 48-72 heures sous traitement sympto- 
matique. 

Modalites du traitement antibiotique dans les OMA 
purulentes (FU E6-1 47-1, TUE6-1 47-2) 

Antibiotherapie probabiHste 

Les 2 bacteries a prendre en compte sont Streptococcus 
pneumoniae et Haemophilus influenzae. 

Antibiotherapie probabiliste de 1^ re intention des 
OMA purulentes 

• Amoxicilline per os 

■ En cas de syndrome otite-conjonctivite, suspicion 
d 'Haemophilus influenzae qui produit une penicil- 
linase dans 15 % des cas. Done amoxicilline-acide 
clavulanique per os a la place d'amoxicilline 

Antibiotherapie de 2® me intention 

• Allergie vraie aux penicillines sans contre-indication 
aux cephalosporines : 

enfant : cefpodoxime 

adulte : cefpodoxime ou cefuroxime-axetil 

■ En cas de contre-indication aux B-lactamines (penicil- 
lines et cephalosporines) : 

enfant : cotrimoxazole, erythromycine-sulfafurazole 
(chez enfant de moins de 6 ans) ou pristinamycine 
(a partir de 6 ans). 

adulte : pristinamycine ou cotrimoxazole ou levo- 
floxacine (en derniere intention). 

Le recours a la ceftriaxone en injection IM doit rester 
exceptionnel. Elle est indiquee si la voie orale est impos- 
sible (vomissements) et/ou si le suivi medical est difficile 
En cas devolution Clinique favorable, le controle 
systematique des tympans en fin de traitement n’est 
pas necessaire. 


TUE6-147-2 : Antibiotherapie des OMA purulentes de 
I’adulte - Nombre de prises journalieres 

Molecule 

Nombre de prises par jour 

Amoxicilline 

2a3 

Amoxicilline + acide 
clavulanique 

3 

Cefuroxime-axetil 

2 

Cefpodoxime 

2 

Cotrimoxazole 

2 

Levofloxacine 

1 

Pristinamycine 

2 


Duree de traitement : 

Enfant < 2 ans : 8 jours 

Enfant > 2 ans et adultes : 5 jours. 

Traitements associes 

Antalgiques et antipyretiques 
Le paracetamol est I’antalgique et I’antipyretique de 
reference. 

Traitement local 

Traitement symptomatique d’une eventuelle rhinopha- 
ryngite associee : faire moucher spontanement ou 
mouche bebe, nettoyer 5 a 6 fois par jour les fosses 
nasales avec du serum physiologique. 

Traitements contre-indiques ou non indiques 
AINS 

corticoides, 

antibiotiques locaux auriculaires 
Indications de la paracentese 

Chez le nourrisson (< 3 mois) hyperalgique et quand le 
tympan est fortement bombe. 

Interet therapeutique (drainage) et diagnostique (identifi- 
cation bacterienne et etude de sensibilite). 

5. Suivi et prise en charge des echecs 

Planifier le suivi du patient 

Si revolution clinique est favorable, le controle syste- 
matique des tympans en fin de traitement n’est pas 
necessaire. 

Revoir le patient a 48 h-72 h apres le debut du trai- 
tement si les signes generaux et fonctionnels per- 
sistent, afin de depister un echec du traitement (5 % 

des OMA purulentes traitees). 

Lechec est surtout observe chez I'enfant de moins de 
2 ans et doit faire craindre un PSDP. 

Definition de I’echec 

Aggravation ou persistance des symptomes au- 
dela de 48 heures apres le debut de I’antibiothe- 
rapie, 


Notes 


ou 
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Notes 



FUE6-147-1 : Strategic de traitement antibiotique de I’otite moyenne aigue purulente chez I’enfant et chez I’adulte 
(d’apres recommandations Afssaps 2011) 



Reapparition des symptomes et des signes otos- 
copiques d’OMA purulente dans les 4 jours suivant 
I’arret de I’antibiotherapie. 

Antibiotherapie en cas d’echec 

Le choix de la molecule depend du traitement initial et de 
la situation clinique. 

Si traitement initial par amoxicilline : 

L’objectif est de mieux prendre en compte les resistances 
acquises d’ Haemophilus influenzae a I'amoxicilline et le 
PSDP. L'amoxicilline est remplacee par : 

• amoxicilline-acide clavulanique qui prend en compte 
Haemophilus influenzae producteur d’une penicilli- 
nase et reste actif sur Streptococcus pneumoniae 

■ ou ceftriaxone qui prend mieux en compte les PSDP 
(concentration minimale inhibitrice de la ceftriaxone 
plus basse que celle de l’amoxicilline vis-a-vis de 
Streptococcus pneumoniae) et est active dans tous 
les cas contre Haemophilus influenzae. 

1 er echec : 

■ Echec en cours de traitement : amoxicilline-acide cla- 
vulanique ou cefpodoxime. 

■ Echec a la fin du traitement : amoxicilline-acide cla- 

56 vulanique 


En cas de 2 i!me echec : 

• avis specialise recommande pour juger de I’opportu- 
nite d’une paracentese avec examen bacteriologique 
■ traitement probabiliste en attente du resultat de la 
culture : amoxicilline-acide clavulanique + amoxicilline 
(pour apporter une posologie elevee d’amoxicilline et 
eviter la toxicite digestive de I'acide clavulanique a 
forte dose) ou ceftriaxone. 

Si traitement initial autre que amoxicilline : 

Avis specialise recommande pour juger de I'opportu- 
nite d’une paracentese avec examen bacteriologique. 

6. Prevention 

Vaccination contre Streptococcus pneumoniae (Cf. item 143) 


3 Otite externe 


1. L’otite externe benigne 

■ Bases pour comprendre 

Inflammation de la peau du conduit auditif externe (CAE). 
Favorisee par la maceration, et done la chaleur et I’hu- 
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midite (baignades, appareil auditif. . .) et plus frequente 
si dermatose pre-existante (eczema. . .). 

Epidemiologie microbienne : Staphylococcus aureus et 
Pseudomonas aeruginosa. 

■ Diagnostic 

Atteinte unilateral ou bilaterale. 

Apyrexie. 

Douleurs violentes, pulsatiles, parfois insomniantes, 
augmentees par la mastication, la pression du tragus 
et la mobilisation du pavilion de I'oreille. 

Otorrhee purulente. 

Otoscopie : conduit auditif externe inflammatoire, oede- 
matie et douloureux ; quand il est visible, le tympan est 
normal. 

■ Strategic de prise en charge 

Traitement local en I'absence de perforation du tympan : 
nettoyage, gouttes auriculaires antiseptiques ou anti- 
biotiques (± avec cortico'ides locaux, si forme hyperal- 
gique) pendant 5-7 jours. 

Traitement symptomatique antalgique. 

Prevention : bannir les cotons-tiges (le cerumen 
protege naturellement I’oreille) et eviter toute mace- 
ration du CAE (secher si besoin le CAE avec un seche- 
cheveux apres douches/baignades). 


2. L’otite externe necrosante 

■ Bases pour comprendre 

Infection grave correspondant a une extension osseuse 
(osteite) vers le rocher puis la base du crane d’une otite 
externe a Pseudomonas aeruginosa. Peut se compli- 
quer d’une atteinte des paires craniennes. 

■ Diagnostic 

Terrain habituellement immunodeprime : diabete, 
grand age. 

Tableau d’otite externe qui ne guerit pas sous traite- 
ment local. 

Polype du CAE evocateur du diagnostic. 

Avis ORL en urgence indispensable. 

Strategic de prise en charge : prise en charge 
specialisee, car urgence diagnostique et 
therapeutique. 


4 


Otite seromuqueuse ou otite 
moyenne chronique a tympan ferme 


1 . Bases pour comprendre 

L’otite seromuqueuse (OSM) est definie par I'existence 
d’une inflammation chronique de I'oreille moyenne a 
tympan ferme. Linflammation est responsable d’un epan- 
chement non purulent au sein des cavites de I’oreille 
moyenne. 


LOSM est provoquee par un trouble de ventilation de 
I'oreille moyenne, attribue generalement a un dysfonction- 
nement de la muqueuse et/ou de la trompe d’Eustache. 


2. Epidemiologie 

Chez I'enfant : pathologie frequente qui touche pres 
de 50 % des enfants. L'age moyen des patients est de 
5 ans. 

Chez I’adulte, toute OSM, surtout unilateral, doit 
faire rechercher une tumeur du cavum. Mais les OSM 
sont souvent la consequence d’une inflammation chro- 
nique de la sphere ORL (allergie, sinusite chronique. . .). 

3. Diagnostic 

Le diagnostic repose sur I'examen clinique. II peut etre 
etaye par des examens complementaires. Avis ORL 
recommande. 

L’hypoacousie est le mode habituel de revelation. Plus 
rarement, des otalgies fugaces, une sensation d’oreille 
pleine, un vertige. 

Signes associes : 

• Obstruction nasale, ronflements nocturnes, 

• Rhinorrhee, reniflements. 

Absence de signes generaux 

Examen otoscopique : tympans mats, retractes, par- 
fois bombants ou avec un niveau liquidien (epanche- 
ment sereux retrotympanique) et immobiles. Atteinte 
bilaterale dans 85 % des cas. 

Examen rhino-pharynge : hypertrophie des vegetations 
adeno'ides possible. 

Examens complementaires : 

• Audiometrie tonale : surdite de transmission. 

• Tympanometrie (mesure de la souplesse de I’en- 
semble tympano-ossiculaire) : tympanogramme plat. 

4. Evolution et traitement 

La guerison spontanee est la regie. 

LOSM peut se compliquer 

• d’OMA a repetition. 

• d’un cholesteatome par invagination epidermique du 
tympan, plus rarement. 

Le traitement associe selon les cas 

• les cortico'ides en cure courte, 

• des lavages des fosses nasales au serum physio- 
logique pour restaurer la permeabilite des voies 
aeriennes superieures, 

• I’ablation des vegetations adeno'ides en cas d'obs- 
truction nasale chronique, 

• la pose d’aerateurs trans-tympaniques pour restaurer 
I’equilibre pressionnel de part et d’autre du tympan et 
pour ventiler I'oreille moyenne. 

Pas de traitement antibiotique 
Bilan orthophonique pour rechercher un retard d'ac- 
quisition du langage (secondaire a I'hypoacousie) chez 
I’enfant. 
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Otites moyennes dangereuses ou 



cholesteatomateuses 


1 . Bases pour comprendre 

Poche de retraction ou etat pre-cholesteatomateux. 
C’est une zone du tympan qui se retracte vers le fond 
de la caisse du tympan ou vers la mastoide. La poche 
peut se constituer a partir d'un tympan trop souple, 
insuffisamment arme, expose a une depression endo- 
tympanique par dysfonctionnement tubaire. Elle a sou- 
vent ete precedee d'OSM a repetition, temoignant de la 
pathologie muqueuse et tubaire associee. 

La poche de retraction evolue en deux stades : un 
stade reversible ou le traitement medical ou chirur- 
gical a minima peut esperer inverser le processus et un 
stade irreversible ou la poche evolue pour son propre 
compte. Elie erode alors les structures de I’oreille 
moyenne (la chaine ossiculaire et le cadre tympanique). 
Lorsqu’elle perd son caractere autonettoyant, elle se 
transforme en cholesteatome. Cependant, certaines 
poches n’evoluent pas et se fixent. 

Le cholesteatome correspond a une accumulation 
de tissu epidermique keratinise, au pouvoir osteoly- 
tique et extensif, detruisant peu a peu les structures 
de I'oreille. II est secondaire a une poche de retrac- 
tion mais d’autres etiologies sont possibles. C’est une 
forme d’otite chronique particulierement redoutable en 
raison des complications qui emaillent son evolution. 
II ne guerit jamais spontanement. Son traitement est 
chirurgical. Ses complications peuvent etre mortelles. 

2 . Diagnostic 

Otorrhee chronique fetide, intermittente et recidivante, 
uni- ou bilaterale, pathognomonique du cholesteatome. 
Hypoacousle. 

Apyrexie. 

Examen otoscopique : 

• Pus mele de squames epidermiques, blanchatres ou 
brunatres. 

• Polype du CAE ou sur le tympan, fortement evocateur 
d'un cholesteatome sous-jacent. 

Examens complementaires 

• Audiometrie tonale : surdite de transmission. 

• Scanner haute resolution du rocher : apprecier I'ex- 
tension mastoidienne et les lyses osseuses. 

Avis ORL imperatif. 

Pas d'antibiotherapie. 

3 . Complications 

Paralysie faciale peripherique, labyrinthite, meningite 
bacterienne, abces cerebral, mastoidite ± thrombo- 
phlebite du sinus lateral, vertige et surdite neuro-sen- 
sorielle. 

Elies peuvent etre revelatrices du cholesteatome. 
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Pour la partie pedlatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre I’epidemiologie des meningites et 
encephalites chez Padulte. 

Diagnostiquer un purpura fulminans (voir 
item 328), une meningite, une meningo- 
encephalite. 

ConnaTtre les principaux agents infectieux 
responsables de meningites, de meningo- 
encephalites, d’abces cerebraux. 

ConnaTtre la conduite a tenir dont le 
traitement en urgence face a un purpura 
fulminans, une suspicion de meningite ou de 
meningo-encephalite, au domicile, au cabinet 
medical et aux urgences hospitalieres. 
Hierarchiser les examens complementaires 
en cas de suspicion de meningite, de 
meningo-encephalite. 

Interpreter le resultat d’un examen du liquide 
cephalorachidien. 

ConnaTtre le traitement de premiere intention 
d’une meningite communautaire presumee 
bacterienne. 

ConnaTtre les recommandations de la 
prophylaxie des infections a meningocoque 
dans I’entourage d’un cas de meningite a 
meningocoque. 


2 Conduite a tenir immediate en cas 
de suspicion de meningite ou de 
meningo-encephalite 

Dans tous les cas, recherche de signes de gravite, qui 
necessitent une hospitalisation en reanimation : 

Signes de gravite : 

Purpura extensif 

Troubles graves de conscience avec 
Glasgow < 8 

Signes de localisation neurologique 
Signes de souffrance du tronc cerebral 
Etat de mal convulsif 
Instabilite hemodynamique 

Rechercher un purpura (sujet totalement deshabille). 
Precautions complementaires de type gouttelettes 
(masque), le temps d'ecarter une meningite a meningo- 
coque. 

Hospitalisation en urgence. Avertir I’equipe medicate 
des Urgences. 

Transport medicalise (si delai d'intervention < 20 mn), 
sinon adapter le transport a I’etat clinique. 

Dans tous les cas, la ponction lombaire (PL) est I'examen 
cle, a realiser en urgence. Elle permet le diagnostic positif 
et etiologique. Dans la majorite des cas, aucun examen 
biologique n’est necessaire avant de realiser la PL. 

Les contre-indications a la PL d’emblee sont peu nom- 
breuses : 


POINTS COMMUNS AUX 
MENINGITES ET 
MENINGO-ENCEPHALITES 


1 Bases pour comprendre 

La demarche initiate devant une suspicion de meningite 
ou de meningo-encephalite va etre identique. 

La difference entre les deux tableaux se fait essentiel- 
lement sur la clinique (presence ou non de signes neu- 
rologiques centraux : trouble des fonctions superieures, 
trouble de vigilance, signes de localisation,...). Limagerie 
et I’EEG peuvent aider en cas de doute clinique. 

La PL ne permet par contre pas de faire la difference 
entre meningite et meningo-encephalite. Elle permet de 
confirmer I’atteinte meningee, et d’apporter des argu- 
ments en faveur de I'etiologie. Parce que les agents infec- 
tieux impliques sont differents, il faut faire la distinction 
entre les meningo-encephalites : 
a liquide clair (liquide cerebro-spinal [LCS] lymphocytaire) 
et a LCS purulent (predominance de PNN). Dans ce cas, 
les etiologies sont celles des meningites bacteriennes. 


Contre-indications a la PL d’emblee : 

Anomalie connue de I’hemostase ; traite- 
ment anticoagulant efficace ; saignement 
actif faisant suspecter un trouble majeur de 
I’hemostase (PL a realiser des correction de 
I’hemostase) 

Instabilite hemodynamique (PL a realiser des 
stabilisation) 

Signes d’engagement cerebral : mydriase 
unilaterale, hoquet, troubles ventilatoires, 
mouvements d’enroulement 
Risque eleve d’engagement cerebral : 

• Signes de localisation neurologique 

• Troubles de la vigilance avec Glasgow <11 
Crises convulsives recentes ou en cours 
Ces 3 dernieres situations (signes de 
localisation, Glasgow < ou egal a 11, crises 
convulsives) font realiser une TDM sans et 
avec injection en urgence, avec PL par la 
suite si la TDM ne montre pas de signes 
d’engagement. 

La strategie globale de prise en charge est resumee dans 
la figure FUE6-148-1. 
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FUE6-148-1 : Strategic globale de prise en charge d’une meningite ou meningo-encephalite 



PL si pas de Cl au scanner Clair : attente des 1 ers resultats T rouble 


LCS evocateur 
de MB 


LCS evocateur 
d’une etiologie virale 


LCS equivoque LCS evocateur de MB Tres probable MB 


Poursuite des ATB 
± DXM* 


Meningo- 

encephalite 


Meningite 


Utilisation d’autres 
parametres 
(lactates, PCT, ...) 


ATB + DXM* 


T raitement 
Aciclovir sympto- 
matique 


ATB + DXM* 
si orientation 
vers MB 


DXM : Dexamethasone ; ATB : antibiotique ; PL : ponction lombaire ; Cl : contre-indication ; MB: meningite bacterienne ; PCT : procalcitonine ; LCS : 
liquide cerebrospinal 
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POINTS COMMUNS AUX 
MENINGITES INFECTIEUSES 


Les meningites bacteriennes purulentes avec atteinte 
encephalitique relevent de ce chapitre. 


Points importants 

Veritable urgence medicale diagnostique et thera- 
peutique. Gravite des meningites bacteriennes. 
Chercher un syndrome meninge devant toute fievre. 
Evaluation hospitaliere de tout syndrome meninge 
febrile. 

En cas de purpura fulminans, faire une injection IV 
ou IM de ceftriaxone au domicile. 

Pas d’imagerie avant la PL sauf signe de loca- 
lisation neurologique, Glasgow < 11 ou crises 
convulsives recentes 

Dexamethasone juste avant antibiotherapie dans 
les meningites a pneumocoque et meningocoque 
de I’adulte. 

Meningocoque = antibioprophylaxie + declaration 
obligatoire. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Conference de consensus - Prise en 
charge des meningites bacteriennes 
aigues communautaires - 2008 - SPILF 

• Instruction N°DGS/RI1/DUS/2014/301 
du 24 octobre 2014 relative a la 
prophylaxie des infections invasives a 
meningocoque 


1 Bases pour comprendre 


1. Microbiologie et epidemiologie 

Chez I’enfant et I’adulte jeune, les meningites virales sont 
plus frequentes que les meningites bacteriennes. Le ratio 
s'inverse chez le sujet > 65 ans. 

Trois bacteries sont responsables de 90% des menin- 
gites purulentes chez I’adulte : 

Pneumocoque ( Streptococcus pneumoniae) : 50 % 
avant 40 ans, 70 % au-dela (= 700 meningites/an 
en France). Agent infectieux le plus frequemment res- 
ponsable de meningites, sauf chez les 15-24 ans chez 
lesquels le meningocoque arrive en tete. Un quart des 
pneumocoques etaient de sensibilite diminuee a la 
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penicilline (PSDP = pneumocoque de sensibilite dimi- 
nuee a la penicilline) en 2011. Le terme de PSDP com- 
prend les pneumocoques de sensibilite intermediaire 
a la penicilline (0,06 < CMI < 2 mg/L) et les pneumo- 
coques resistants (CMI > 2 mg/L). 

Meningocoque (Neisseria meningitidis) : 30 % 
(= 500 cas/an). Repartition saisonniere en France, avec 
un pic de survenue en hiver. 30 % des souches sont de 
sensibilite diminuee a la penicilline. La plupart des cas 
sont dus aux serogroupes B et C (60 % et 30 % des 
cas respectivement). 

Listeria monocytogenes : 5 % (~ 60 cas/an) 

Les meningites virales sont en general benignes. Les 
meningites bacteriennes sont en revanche des infections 
graves, dont la letalite moyenne est de 20% chez I'adulte, 
avec 30% de sequelles. 

2. Physiopathologie 

■ Meningocoque 

5-50 % de la population est porteur asymptomatique 
(colonisation) de meningocoque au niveau du nasopha- 
rynx. La duree de portage est tres variable, de quelques 
jours a quelques mois. Les souches de portage n'appar- 
tiennent habituellement pas aux memes clones que les 
souches invasives. 

La contamination est interhumaine directe (la bac- 
terie ne survit pas dans le milieu exterieur) et survient 
lors d’une exposition proche et prolongee aux secre- 
tions oropharyngees contaminantes. Dans I’immense 
majority des cas, la contamination d’une personne 
n’entraine qu’une simple colonisation du nasopharynx, 
sans autre consequence. Exceptionnellement, pour 
des raisons diverses (virulence de la souche, suscepti- 
bility individuelle, lesions de la muqueuse respiratoire, 
notamment post-grippales), le meningocoque disse- 
mine par voie hematogene jusqu’aux meninges. La 
majorite des meningites a meningocoque surviennent 
chez des sujets jeunes, non immuns, venant d'acquerir 
une souche invasive. 

■ Pneumocoque 

La bacterie diffuse le plus souvent par contiguity a partir 
d’un foyer ORL, ou d’un portage oropharynge chez les 
sujets porteurs d’une breche osteo-meningee. Parfois, 
elle diffuse par voie hematogene a partir d'un foyer pro- 
fond (poumon). Pas de transmission interhumaine. 

■ Listeria 

Lenvahissement du systeme nerveux central se fait par 
voie hematogene a partir du tube digestif. En cas d’ence- 
phalite, les lesions predominent au niveau du tronc cere- 
bral (rhombencephalite). 

■ Meningite virale 

Linfection virale des muqueuses respiratoires ou intesti- 
nales est suivie d'une multiplication virale dans les amyg- 
dales ou le tissu lymphatique intestinal. La dissemination 
vers le SNC se fait par voie hematogene. 

■ Apres I'invasion des meninges par I’agent infectieux, 
la replication dans I'espace sous-arachnoi'dien conduit 


a une reponse inflammatoire. Le niveau de cytokines 
pro-inflammatoires est correle a la gravite des symp- 
tomes et au pronostic, d’ou I’interet de la dexametha- 
sone (corticotherapie) pour certaines meningites bac- 
teriennes. 
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Diagnostic positif clinique : 
syndrome meninge febrile 


■ Syndrome meninge 

Cephalees violentes, diffuses, en casque. 
Photophobie : attitude en chien de fusil (patient en 
decubitus lateral, dos a la lumiere, jambes repliees). 

Nausees, vomissements. 

Raideur de nuque douloureuse lors de la flexion pas- 
sive du rachis cervical. 

Associe a fievre, frissons. 


Signes neurologiques centraux possibles (trouble des 
fonctions superieures, trouble de vigilance, signe de loca- 
lisation) si atteinte encephalitique dans le cadre d'une 
meningite purulente bacterienne, ou si sepsis grave/choc 
septique. 
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Conduite a tenir immediate en cas 
de suspicion de meningite 


Dans tous les cas, recherche de signes de gravite, 
qui necessitent une hospitalisation en reanimation (Cf. 
supra). 


■ Au domicile ou au cabinet medical : 
urgence absolue 

Precautions complementaires de type gouttelettes 

(masque) dans I'hypothese d'une meningite a menin- 
gocoque. 

Rechercher un purpura (examen complet sur un sujet 
deshabille). 


Tout purpura febrile ne s’effagant pas a ia vitropres- 
sion comportant au moins un element necrotique 
ou ecchymotique de diametre > 3 mm doit etre 
dirige en urgence sur I’hopital le plus proche apres 
injection IV, a defaut IM, d’une beta-lactamine (de 
preference ceftriaxone, sinon cefotaxime, a defaut 
amoxicilline). 


Cette attitude reduit de maniere significative la mortality. 
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Notes _ , , . 

Purpura fulmmans 

Purpura vasculaire dont les elements s’etendent 
rapidement en taille et en nombre, avec au 
moins un element necrotique ou ecchymotique 
superieur a 3 mm de diametre, associe a un 
sepsis grave ou choc, non attribue a une autre 
etiologie. II est le plus souvent secondaire a une 
meningococcemie (= bacteriemie a meningo- 
coque). 

Infection grave, avec deces dans 20% des cas 
sous traitement. La PL n’est souvent pas realisable 
a la phase initiale du fait de I’instabilite hemody- 
namique, et des troubles de I’hemostase (CIVD 
frequente). 


Hospitalisation en urgence. Appel systematique du 
SAMU-Centre 15. Avertir le service d’Urgences de 
I’hopital. 

Transport medicalise (si delai d’intervention < 20 mn), 
sinon adapter le transport a I'etat clinique. 

II taut aussi mettre en place une voie veineuse et debuter 
le remplissage vasculaire si besoin. 

Aux uraences de I’hopital 

Urgence diagnostique et therapeutique. 

Avertir le personnel. Preparer le box. 

Precautions complementaires de type gouttelettes le 
temps de savoir si la meningite est due au meningocoque. 

Problematique 

Chez I’adulte : savoir si la meningite est bacterienne 
(antibiotherapie urgente) ou virale (pas de traitement). 
Chez le sujet > 65 ans, I’etiologie virale est moins fre- 
quente. Le probleme est plutot de faire la part entre 
meningite bacterienne et infection non meningee, res- 
ponsable de la fievre et du tableau neurologique. 

Dans tous les cas, la ponction lombaire (PL) est I’examen 
cle, a realiser en urgence. Elle permet le diagnostic positif 
et etiologique. Dans la majorite des cas, aucun examen 
biologique n’est necessaire avant de realiser la PL. 

Les contre-indications a la PL d'emblee sont peu nom- 
breuses (Cf. supra). 

Modalites pratiques 

La PL est realisee si possible avant toute antibiotherapie 
(sauf situations mentionnees precedemment). 

Le patient est installe dos a la lumiere, assis au bord du lit 
ou couche sur le cote en chien de fusil, bien maintenu, pre- 
vent L'operateur est installe avec tout le materiel neces- 
saire a portee de main, et il est aide. On preleve environ 
5 mL de LCS (100 gouttes). 

On realise de maniere concomitante une glycemie vei- 
neuse pour une interpretation correcte de la glycorachie. 

Resultats de I’analyse du LCS 
Macroscopiquement : la turbidite du LCS est liee a la 
concentration en leucocytes. 

Systematiquement : 

Cytologie (numeration des elements nuclees, formule) 
62 Chimie : glycorachie, proteinorachie, lactates 


Bacteriologie : 

• transport rapide au laboratoire car certains agents 
infectieux (notamment meningocoque) sont fragiles 

• examen direct avec coloration de Gram (sensibilite 
de 80 % en I’absence d’antibiotherapie prealable, 
60 % sinon ; specificite = 100 %). La positivite de 
I'examen direct est correlee a la concentration du 
LCS en bacteries, et au type de bacterie (sensibilite 
90 % si pneumocoque, 70 % si meningocoque et 
40 % si Listeria). 

■ culture (sensibilite de 80 % en I’absence d’antibiothe- 
rapie prealable) et antibiogramme. 

• coloration de Ziehl-Neelsen a la recherche de BAAR 
et PCR BK si orientation clinique, + culture specifique. 

Selon les circonstances : 

Si forte suspicion de meningite bacterienne malgre 
un examen direct negatif, demander comme analyses 
dans le LCS (dans I’ordre) : 

• Antigene pneumocoque (test immunochromatogra- 
phique Binax NOW®, le meme que celui utilise dans 
les urines pour les pneumonies) : sensibilite 95 %, 
specificite 100 %. 

■ Puis si antigene negatif : PCR meningocoque. 

Si faible suspicion de meningite bacterienne : PCR 
enterovirus dans le LCS (sensibilite 86-100 %, speci- 
ficite 92-100 %). 

Recherche de cryptocoque chez les immunode- 
primes : coloration a I’encre de Chine pour examen 
direct, antigene sang et LCS, culture. 

Selon les cas : serologies VDRL-TPHA, Lyme, lepto- 
spirose... 

Toujours conserver un tube de LCS au frais pour d'even- 
tuelles analyses complementaires. 

Bilan biologique 

(Realise en meme temps que la PL) avec pose d’une voie 
veineuse peripherique : 

NFS plaquettes, ionogramme sanguin, creatinine, 
glycemie, bilan hepatique, bilan d'hemostase, procal- 
citonine. 

Hemocultures 

Biopsie d'une lesion cutanee purpurique a visee bacte- 
riologique (si LCS non contributif ou PL non realisable) 
pour recherche de meningocoque par culture et PCR. 
Depistage VIH systematique (avec accord du patient). 

Completer I’examen clinique 

Elements d'orientation etiologique : interrogatoire du 
patient et de son entourage (antecedents notamment 
de traumatisme cranien ou de neurochirurgie, comor- 
bidites, voyages, contage, . . .). 

Rechercher une porte d’entree (ORL : otalgie, otos- 
copie) ; un terrain particulier : immunodepression, 
grossesse... ; des signes extra-meninges. 
Rechercher une antibiotherapie recente (risque de 
decapiter une meningite bacterienne), des allergies. 
Surveillance rapprochee les 24 premieres heures : 
pouls, TA, temperature, conscience, frequence respira- 
toire, revetement cutane, examen neurologique. 

Une hospitalisation initiale en reanimation ou soins/lnten- 
sifs est recommandee en cas de meningite bacterienne. 
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Traitement probabiliste initial 


1 . Quand debuter I’antibiotherapie ? 

Avant d’avoir les resultats de I’examen direct : 

La culture du LCS se negative tres rapidement apres le debut 
de I’antibiotherapie. Lantibiotherapie est done debutee : 
Avant tout prelevement bacteriologique si purpura fulmi- 
nans en pre-hospitalier. 

Apres les hemocultures et avant la PL (en association 
avec la dexamethasone) en cas de : 

■ purpura fulminans pris en charge a I'hopital 
• contre-indication a la PL (Cf. supra), 

■ prise en charge hospitaliere ne pouvant pas etre rea- 
lisee dans les 90 minutes. 

Juste apres les hemocultures et la PL (toujours en 
association avec la dexamethasone) si LCS macrosco- 
piquement trouble, ou tres forte suspicion de meningite 
bacterienne (purpura par exemple). 

Une fois les resultats de I’examen direct du LCS 
disponibles (en 30-60 mn) dans les autres cas, si : 
Lexamen direct ou I'antigene pneumocoque sont positifs. 
L’examen direct est negatif, mais qu’il existe un fais- 
ceau d’arguments en faveur de I’origine bacterienne 
de la meningite : LCS purulent, cellularite > 1000/mm 3 , 
glycorachie < 0,4 X glycemie, lactates > 3,2 mmol/L, 
proteinorachie > Ig/L, procalcitonine > 0,5 ng/mL. 


Aucun de ces elements pris individuellement n’a une 
sensibilite ou une specificite de 100 %. 

En cas de meningite lymphocytaire hypoglycora- 
chique : on cible Listeria ± tuberculose ; penser au 
cryptocoque chez les patients immunodeprimes. 


En cas de meningite bacterienne, un retard thera- 
peutique ou un traitement inadapte sont des facteurs 
de surmortalite et augmentent le risque de sequelles. 
Lantibiotherapie est done une urgence. 

Elle doit etre debutee au maximum 1 heure apres le 
debut de la prise en charge. 

2. Criteres de choix de I’antibiotherapie 

Resultats de I’examen du LCS (Cf. TUE6-148-1) 

LCS panache 

(proportion egale de PNN et de lymphocytes) hypoglyco- 
rachique : evoquer en premier lieu Listeria. 

LCS hemorragique 
■ Hemorragie meningee 

• Ou piqure vasculaire (le LCS s’eclaircit alors au fur et 
a mesure du remplissage des tubes). 

• Rarement meningite infectieuse : bacterienne, tuber- 
culeuse, rupture d’un anevrysme mycotique cerebral. 
Le LCS est done systematiquement mis en culture. 


TUE6-148-1 : Resultats de I’examen du LCS 


LCS normal 

Meningite purulente = 
predominance de PNN 

Meningite a liquide clair = 
predominance de lymphocytes 

Macroscopie : 
turbidite 

Clair (eau de roche) 

Trouble en general 

Clair 

Elements 
(leucocytes) 
Total et formule 

< 5/mm 3 

Lymphocytes 60-70 % 
Monocytes 30-50 % 

Ni PNN ni hematies 

> 20/mm 3 , mais en general 

> 1000/mm 3 

PNN > 50 % 

5 a 100/mm 3 en general, 
parfois 100-1000/mm 3 

Lymphocytes > 50 % 

Glycorachie 

> 2/3 x glycemie 

< 0,4 x glycemie (sensibilite 
80% et specificite 98% 
pour I’etiologie bacterienne) 

> 2/3 x glycemie : viral 
< 0,4 x glycemie : 
Listeria ou BK 

Proteinorachie 

< 0,40 g/L 

En general > 1 g/L 

Souvent < 1 g/L si viral 




1 -2 g/L si bacterien 

Lactatorachie 

< 3,2 mmol/L 

> 3,2 mmol/L 

< 3,2 mmol/L 

Examen direct 
avec colorations 
specifiques 
(Gram...) 

Negatif 

Positif dans 60-80 % 
des cas en I’absence 
d’antibiotherapie prealable 
Si negatif, envisager 
meningite decapitee par 
antibiotiques, bacterie 
fragile ou faible inoculum 

Negatif si viral 


Positif dans moins d’un tiers des cas si 
Listeria ou BK 

Etiologie 


• meningite bacterienne 

• 30 % des meningites 
virales au debut (surtout 
enterovirus) 

Le plus frequent. 

■ normoglycorachique = viral a priori. Toujours 
rechercher des signes d’encephalite. 

• hypoglycorachique = Listeria , BK 

• 10 % des meningites bacteriennes au debut 


Notes 
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Notes 


Procalcitonine 

Elle a surtout un interet pour differencier meningite bac- 
terienne et virale quand I’examen direct et la culture sont 
negatifs, mais que I'analyse cytochimique du LCS est en 
faveur d’une etiologie bacterienne. Le seuil est de 0,5 ng/ml 
chez I'adulte (> 0,5 = plutot bacterien, < 0,5 = plutot viral). 
Pour atteindre des concentrations efficaces dans le LCS, 
le traitement necessite done une administration parente- 
rale IV a fortes doses pendant toute la duree du traitement 
(pas de relais per os). 

L’antibiotique doit etre bactericide. 

Profil epidemiologique de resistance des bacteries 

Meningocoque : 

30 % des meningocoques ont une diminution de sensi- 
bility a I’amoxicilline, ce qui compromet son utilisation en 
probabiliste. 

Pneumocoque : 

En France, les pneumocoques de sensibility diminuee 
a ia penicilline (= PSDP) sont frequents (un quart des 
souches). Toutes les beta-lactamines sont touchees a 
des degres divers. 

La frequence des PSDP rend necessaire I'utilisation 
des C3G injectables a forte dose en I 4 " 0 Intention (il est 


plus facile d'obtenir des concentrations antibiotiques 
dans le LCS au-dessus des CMI des PSDP avec une 
C3G injectable qu’avec I'amoxicilline). 

NB : contrairement a la pneumonie, le niveau de resis- 
tance du pneumocoque a I’amoxicilline a un impact sur le 
pronostic pour les meningites, et necessite une adapta- 
tion therapeutique. 

Listeria : 

Les cephalosporines sont inactives sur Listeria (resis- 
tance naturelle). 

Traitement de I s ™ intention : amoxicilline + gentamicine 
(cotrimoxazole en monotherapie en cas d’allergie). 

Tuberculose : 

Quadritherapie 2 mois puis bitherapie 10 mois. 

Traitement des meningites aigues lymphocytaires nor- 
moglycorachiques, a priori virales : symptomatique sauf 
primo-infection VIH. II taut toujours rechercher des signes 
d’encephalite, qui necessiteraient un traitement anti-PISV 
en urgence (aciclovir IV). 

3. Schemas therapeutiques : traitement de 
premiere intention (Cf. figure FUE6-148-2) 


Elements d’orientation etiologique cliniques (Cf. Tableau TUE6-148-2) 


TUE6-148-2 : Elements d’orientation etiologique cliniques 

Agent infectieux 

Terrain 

Clinique 

Pneumocoque 

■ Alcoolisme 

■ Antecedents de traumatisme cranien, 
de chirurgie de la base du crane 

■ Antecedents de meningite 

■ Rhinorrhee claire, chronique (evoque 
une breche osteo-durale) 

■ Immunodepression : asplenie, VIH, 
hypogammaglobulinemie 

• Absence de vaccination 

• Debut brutal 

• Coma, convulsions, signes 
neurologiques focaux sus-tentoriels 

• Infection recente ou en cours des voies 
aeriennes : otite, sinusite, pneumonie 

Meningocoque 

■ Saison hivernale 

■ Notion de cas groupes 

■ Deficit en complement 

■ Asplenie 

■ Absence de vaccination 

■ Debut brutal 

■ Purpura, a fortiori si extensif 

■ Absence de signes neurologiques 
focaux 

Listeria monocytogenes 

■ Age > 50 ans 

■ Grossesse 

■ Immunodepression 

■ Debut progressif 

■ Signes de rhombencephalite 


Pharmacocinetique/dynamie des antibiotiques (Cf. Tableau TUE6-148-3) 
La barriere hemato-meningee limite la diffusion des antibiotiques. 


TUE6-148-3 : Diffusion meningee des antibiotiques 


Bonne diffusion 

Diffusion moyenne (favorisee par 
I’inflammation des meninges) 

Diffusion limitee 

Cotrimoxazole 

Penicillines 

Aminosides 

Fluoroquinolones 

C3G 

Glycopeptides 


Rifampicine 

NB : les macrolides ne diffusent pas 
dans le LCS 
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FUE6-148-2 : Traitement probabiliste d’une meningite bacterienne ou supposee bacterienne 


Notes 


Arguments pour meningite bacterienne 


Examen direct du LCS (coloration de Gram) 



Diplocoque Gram positif : 
pneumocoque 
C3G + DXM* 

Diplocoque Gram negatif : 
meningocoque 
C3G + DXM* 

Bacille Gram positif : 
Listeria 

amoxicilline + gentamicine 
C3G = ceftriaxone ou cefotaxime 



Arguments en faveur listeriose ? 

Terrain, apparition progressive des symptomes, 
atteinte rhombencephalique (paires craniennes, 
syndrome cerebelleux) 

ET/OU presence de signe(s) de gravite ? 


OUI 

C3G + DXM* N0N 

+ (amox + genta) C3G + DXM* 


Antibiotherapie urgente, parenterale IV a forte dose, bactericide, diffusant bien dans le LCS 
Adaptee a la suspicion diagnostique (clinique, LCS, biologie) 
Secondairement adaptee a I’identification de I’agent infectieux et a son antibiogramme. 


* DXM : Dexamethasone 
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Diagnostic etiologique chez I’adulte 


1. Meningites purulentes 


Meningite a meningocoque (Cf. TUE6-148-4) 


TUE6-148-4 : Meningite a meningocoque 

Bacteriologie 

Diplocoque Gram negatif encapsule 
Bacterie fragile. 

5 serogroupes principaux (A, B, C, Y, W135). En France, le serogroupe B est 
implique dans 60 % des cas, le serogroupe C dans 30 % des cas. 

L'homme est le seul reservoir. Portage nasopharynge asymptomatique temporaire 
chez 5-50 % de la population. 

Terrain 

Pas de terrain particulier en general. Souvent sujet jeune < 25 ans non immun. 

Clinique 

■ Debut brutal 

■ Syndrome meninge franc 

■ Pas de signes de localisation 

■ Purpura 

Examens complementaires 

• LCS : meningite purulente. Lexamen direct est positif dans 70 % des cas en I'absence 
d'antibiotherapie prealable (bacterie fragile) 

■ Plemocultures 

Antibiotherapie 

• C3G parenterale en probabiliste, relais par amoxicilline IV si la souche n’est pas de 
sensibilite diminuee. 

■ Duree 4-7 jours (4 jours si evolution rapidement favorable) 

Traitement preventif 

■ Precautions complementaires type gouttelettes levees 24 heures apres le debut d’une 
antibiotherapie efficace 

■ Antibioprophylaxie des sujets contacts 
• Vaccination 

■ Declaration obligatoire 
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Notes 


Meningite a pneumocoque (Cf. Tableau TUE6-148-5) 


TUE6-148-5 : Meningite a pneumocoque 

Bacteriologie 

Cocci Gram positif encapsule 

Terrain 

Rechercher facteurs de risque et porte d'entree : 

• Immunodepression : alcoolisme, asplenie, infection par le VIH 

• Breche osteo-meningee 

■ Infection ORL ou pulmonaire 

Clinique 

■ Debut brutal 

• Syndrome meninge franc 

• Purpura possible, mais beaucoup plus rare que pour le meningocoque 

■ Signes de localisation frequents, coma 

Examens complementaires 

■ Meningite purulente. Examen direct positif dans 90 % des cas. 

■ Hemocultures positives dans 70 % des cas. 

Antibiotherapie 

• C3G 

■ Duree 10-14 jours (10 jours si evolution rapidement favorable et souche sensible) 

Traitement preventif 

• Pas de precautions complementaires d'hygiene ni d’antibioprophylaxie 

• Vaccination 

• Recherche et traitement de la porte d'entree ORL ou pulmonaire 


Meningite a Listeria monocytogenes (Cf. Tableau TUE6-148-6) 


TUE6-148-6 : Meningite a Listeria monocytogenes 

Bacteriologie 

Bacille Gram positif 
Present dans I'environnement 

Contamination digestive (crudites, fromages non pasteurises...) 

Terrain 

Age > 50 ans, grossesse, alcoolisme, immunodepression (corticotherapie, 
chimiotherapie) 

Clinique 

Rhombencephalite avec syndrome meninge : debut progressif, signes d'atteinte 
du tronc cerebral (en particulier paralysie des nerfs craniens). 

Examens complementaires 

• LCS : typiquement panache (PNN et lymphocytes en proportions egales), mais 
parfois purulent ou lymphocytaire. Examen direct positif dans 40 % des cas. 
Hypoglycorachie. 

■ Hemocultures 

Antibiotherapie 

• Amoxicilline + gentamicine (cotrimoxazole en monotherapie si allergie) 

• Pendant 3 semaines 

Traitement preventif 

• Pas de transmission interhumaine 

■ Regies d'hygiene alimentaire chez les sujets a risque 

■ Controle sanitaire des aliments 


Meningite a bacille Gram negatif (BGN) (Cf. Tableau TUE6-148-7) 


TUE6-148-7 : Meningite a bacille Gram negatif 

Bacteriologie et terrain 

£ coli chez le sujet age 

H. influenzae chez I'immunodeprime (alcoolique, corticotherapie, splenectomie) 

Clinique 

Tableau souvent trompeur du fait de I'age. 

Examens complementaires 

Examen direct souvent negatif, culture positive 

Antibiotherapie 

C3G 
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Meningites purulentes aseptiques (= PNN alteres a 
I’examen direct + culture sterile) 

Trois causes : 

■ Meningite bacterienne decapitee par une antibio- 
therapie. 

• Meningite bacterienne due a une bacterie fragile ou 
difficile a mettre en evidence. 

• Meningite reactionnelle liee a un processus inflam- 
matoire se developpant au contact des meninges : foyer 
infectieux para-meninge (abces cerebral, empyeme 
sous-dural, anevrysme mycotique d’une endocardite 
infectieuse, spondylodiscite), thrombophlebite, tumeur 
intracranienne : faire une imagerie cerebrale. 

2. Meningites lymphocytaires 
hypoglycorachiques 

Meningite tuberculeuse (Cf. Tableau TUE6-148-8) 
Autres 

Listeria 

Cryptococcus neoformans (Cf. chapitre VIH) 

Certaines meningites carcinomateuses 

3. Meningites lymphocytaires 
normoglycorachiques aigues 

Etiologie 

Elies sont essentiellement virales. Quelques bacteries 
peuvent aussi etre impliquees : syphilis, Lyme, leptospi- 
rose, meme si la syphilis et la maladie de Lyme sont plus 
souvent responsables de meningo-encephalite a liquide 
clair (atteinte frequente des paires craniennes). 

Les meningites virales 

se rencontrent plus souvent chez I’enfant et I’adulte 
jeune (Cf. tableau TUE6-148-9). 


TUE6-148-8 : Meningite tuberculeuse 

Bacteriologie 

Mycobacterium complexe tuberculosis 

Terrain 

Patient originaire d’un pays d'endemie, immunodeprime (dont VIH), patient 

ethylique, sujet age 

Pas de vaccination par le BCG 

Antecedent de primo-infection tuberculeuse non traitee 

Clinique 

• Debut progressif 

■ Febricule, sueurs 

■ Syndrome meninge fruste 

• Signes generaux : alteration de I'etat general 

■ Manifestations psychiatriques, signes de localisation neurologique 

Examens complementaires 

■ Hyponatremie (SIADH) 

■ LCS lymphocytaire (25-100 elements/mm 3 ). Proteinorachie > 1 g/L. Examen direct 
rarement positif. PCR BK dans le LCS. Culture positive en 3-6 semaines. 

• Radio thorax : sequelles de primo-infection tuberculeuse, recherche de miliaire. 

Antibiotherapie 

Quadritherapie 2 mois puis bitherapie 10 mois 
Corticotherapie systematique 

Traitement preventif 

Vaccination par le BCG 

Depistage et traitement des infections tuberculeuses latentes 


TUE6-148-9 : Meningites virales 

Enterovirus dans 
90 % des cas 

Cas sporadiques toute I'annee + 
epidemies estivales. 

Parfois prodromes digestifs. 

Oreillons 

Contage 3 semaines auparavant, 
absence de vaccination, 
parotidite 

Varicelle / Zona 
(VZV) 

Pour le zona : antecedent de 
varicelle, vesicules 

Primo-infection 
a VIH 

Exposition a un risque sexuel 
ou sanguin dans les 3 semaines 
precedentes 

HSV1, HSV2, CMV, 
EBV 

Syndrome mononucleosique 
(CMV, EBV) 


Clinique 
Allure benigne. 

Syndrome meninge intense, a debut brutal. 

Fievre elevee. 

Association a des signes extra-meninges : myalgies, 
rash, symptomatologie digestive... 

Eabsence de signes neurologiques centraux ecarte le 
diagnostic de meningo-encephalite. 

Examens virologiques 

Recherche d’une primo-infection VIH en cas de fac- 
teurs de risque : PCR ARN VIH ou antigenemie p24. 
PCR enterovirus et HSV dans le LCS. 

Traitement : symptomatique sauf 

Primo-infection VIH : traitement antiretroviral. 

Laciclovir n’a pas demontre son interet dans les menin- 
gites a HSV ou VZV en I'absence d’encephalite. 


Notes 
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Evolution 


1. Naturelle 

Meningites bacteriennes : deces. 

Meningites virales : guerison. Les sequelles sont 
rares mais possibles (exemple : surdite apres menin- 
gite ouriienne). 

2 . Sous traitement (Cf. tableau TUE6-148-10) 


TUE6-148-10 : Evolution des meningites bacteriennes 
sous traitement 


Agent infectieux 

Mortality 

Sequelles 

Toutes etiologies 

bacteriennes 

confondues 

20% 

30% 

Meningocoque 

5% si meningite 
20% si purpura 
fulminans 

5% des cas 
si meningite 
(surdite) 

Pneumocoque 

30% 

20-30 % 

Listeria 

30% 

30% 

Tuberculose 

50% 

50% 


7 Traitement curatif 


1 . Etiologique : adaptation de I’antibiotherapie 
a I'agent infectieux et a son antibiogramme. 
L'antibiotherapie est administree par voie parenterale 
durant toute la duree du traitement (sauf tuberculose). 

2 . Traitement symptomatique 

Equilibration hydro-electrolytique. 

Antipyretiques si fievre mal toleree. 

Antalgiques, antiemetiques. 

Prevention des complications de decubitus. 

Corticotherapie 

Interet 

La reaction inflammatoire au niveau de i'espace sous- 
arachnoi'dien au cours des meningites est responsable 
d'une partie des lesions. La corticotherapie precoce 
a montre une reduction de moitie des deces et des 
sequelles dans les meningites a pneumocoque. 

Indications 

Diagnostic microbiologique de meningite a pneumo- 
coque ou a meningocoque de I’adulte 
Diagnostic presume de meningite bacterienne, sans 
certitude microbiologique, mais avec decision d’anti- 
biotherapie probabiliste : 

68 • Contre-indication a la PL d’emblee (Cf. supra) 


• LCS trouble 

• Examen direct du LCS negatif mais faisceau d'argu- 
ments evoquant une meningite bacterienne. 

• La corticotherapie est stoppee secondairement si le 
diagnostic de meningite bacterienne est ecarte. 

Modalites pratiques d'administration 

On privilegie la dexamethasone IV, du fait de sa bonne 
diffusion meningee et de son efficacite demontree 
dans les etudes randomisees. 

La premiere injection doit etre realisee avant la pre- 
miere injection d’antibiotique, ou au plus tard pendant. 
La dexamethasone est inutile en cas d’antibiothe- 
rapie parenterale prealable. 

La duree totale de traitement est de 4 jours. 
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Mesures preventives 


1. Meningocoque 


1 - Precautions complementaires de type goutte- 
lettes initialement (masque), levees 24 heures apres le 
debut d'une antibiotherapie adaptee. 

2 Declaration obligatoire a IARS (signalement sans 
delai, puis notification) des infections invasives a menin- 
gocoque (meningite, purpura fulminans, bacteriemie). 

3 - Eradication du portage du cas inutile si antibiothe- 
rapie par ceftriaxone ou cefotaxime. 

4 - Antibioprophylaxie des sujets contacts 

Les modalites sont definies par la circulaire DGS 2014. 

Objectif : eviter les cas secondaires en 

■ eradiquant le portage de la souche virulente chez les 
sujets susceptibles d’avoir ete exposes aux secre- 
tions oropharyngees du cas. 

• prevenant la diffusion par les porteurs sains d'une 
souche virulente dans la population. 

Conduite a tenir 

Le medecin de ville ou le medecin hospitalier, en lien 
avec le medecin en charge de la veille sanitaire de I’ARS, 
est charge d'identifier les contacts familiaux du malade et 
de leur proposer une antibioprophylaxie. Le medecin de 
I’ARS s’occupe des contacts extrafamiliaux. 

Definition des sujets contacts 


Sujet qui a ete en contact direct (face a face) 
proche (moins d’un metre) et prolonae (plus d’une 
heure d’affilee) avec les secretions oropharyngees 
d'un sujet infecte dans les 10 jours precedents. 


II s’agit au minimum de tous les membres vivant sous le 
meme toit que le cas index. 

Le tableau TUE6-148-11 detaille pour information les indi- 
cations d’antibioprophylaxie. En dehors des cas repon- 
dant a ces definitions, il n'y a aucune indication de pro- 
phylaxie dans I’entourage (aucun benefice attendu, mais 
risque de selection de resistances et d'effets secondaires 
de I’antibiotique). 
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TUE6-148-11 : Indications de I’antibioprophylaxie autour d’un cas d’infection invasive a meningocoque 
(pour information). Ref. : Instruction N°DGS/RI1/DU5/2014/301 du 24 octobre 2014 relative a la prophylaxie des 
infections invasives a menigocoque (IIM) 

Situations 

Antibioprophylaxie recommandee 

Antibioprophylaxie NON recommandee 
sauf exceptions 1 

Entourage proche 

Milieu familial 

Personnes vivant ou gardees sous le meme toit 

Personnes ayant participe a une reunion 
familiale 

Garde a domicile 

Personnes vivant ou gardees sous le meme toit 


Milieu extra familial 

Flirt 

Amis intimes 

Personnes ayant participe a une soiree ou a 
un repas entre amis 

Collectivites d'enfants 

Structure de garde pour 
jeunes enfants (creches, 
haltes garderies,...) 

Enfants et personnels de la meme section 

Enfants et personnels ayant partage les 
memes activites 

Centre de loisirs 
Activites peri scolaires 

Amis intimes 

Enfants ayant fait la sieste dans la meme 
chambre 

Voisins de refectoire 

Enfants et personnels ayant partage les 

memes activites 

Centres ou camps de 
vacances 

Amis intimes 

Enfants ayant dormi dans la meme chambre 

Voisins de refectoire 

Enfants et personnels ayant partage les 

memes activites 

Milieu scolaire et autres structures apparentees 

Ecole maternelle 

Amis intimes 

Tous les enfants et personnels de la classe 

Enfants et personnels ayant partage les 
memes activites 
Voisins du bus scolaire 
Voisins du refectoire 

Ecole elementaire 2 
College 2 
Lycee 2 
Internat 

Amis intimes 
Voisins de classe 

Personnes ayant dormi dans la meme chambre 

Enfants et personnels ayant partage les 
memes activites 
Voisins du bus scolaire 
Voisins du refectoire 

Universite 

Amis intimes 

Cf. «Situations impliquant des contacts 
potentiellement contaminants” 

Situations impliquant des contacts potentiellement contaminants 

Prise en charge 
medicale d’un malade 

Personnes ayant realise le bouche a 
bouche, une intubation ou une aspiration 
endotracheale sans masque de protection 
avant le debut du traitement antibiotique 
du malade et jusqu’a la premiere prise d'un 
antibiotique efficace sur le portage 

Autres personnels ayant pris en charge le 
malade 

Sports 

Partenaire(s) du malade (uniquement si le sport 
pratique implique des contacts physiques 
prolonges en face a face : judo, rugby, lutte) 

Autres personnes presentes a I'entrainement 

Soiree dansante 
Botte de nuit 

Personnes ayant eu des contacts intimes 
avec le malade (en dehors du flirt ou des amis 
intimes deja identifies) 

Autres personnes ayant participe a la soiree 

Voyage -> avions, bus, 
train 

Personne ayant pris en charge le malade 
pendant le voyage 

Personnes identifies comme ayant pu etre 
exposees aux secretions du malade 


Milieu professionnel 


Personnes travaillant dans les memes locaux 

Institutions 

Personnes partageant la meme chambre 

Toutes autres personnes de I'institution 

Milieu carceral 

Amis intimes 

Personnes partageant la meme cellule 

Personnes ayant des activites partagees 


1 Parmi ces personnes pour lesquelles I’antibioprophylaxie n’est pas 
recommandee, I’investigation peut toutefois identifier des personnes 
repondant a la definition des sujets contacts devant beneficier d’une 
prophylaxie. 

devaluation du risque doit toujours prendre en compte I’ensemble des cri- 
teres suivants : - une distance de moins d’un metre ; - un contact «en face 
a face» ; - a moins d’un metre et en face a face, la probabilite de transmis- 
sion augmente avec la duree du contact ; - lors d’un contact «bouche a 
bouche», le temps importe peu (baiser intime, bouche a bouche). 


2 Ecoles elementaires, colleges et lycees : 

Deux cas dans une meme classe -> prophylaxie recommandee pour 
toute la classe ; Deux cas dans deux classes differentes -> il faut consi- 
derer chaque malade comme un cas isole et appliquer les recommanda- 
tions de la prophylaxie autour d’un cas, soit la prophylaxie pour les voisins 
de classe. 


Notes 




69 


UE6 - N°148» Meningites, meningo-encephatites chez t'adutte et t'enfant 


Notes 


Delai de prise en charge 

L'administration de I’antibioprophylaxie est urgente. Elle 
doit §tre debutee dans les 24-48 heures suivant le dia- 
gnostic, et au plus tard dans les 10 jours apres le dernier 
contact avec le cas index. 

L'antibioprophylaxie procure une protection immediate et 
concerne tous les sujets contacts identifies, quel que soit 
leur statut vaccinal. 

L'antibiotique de reference est la rifampicine per os 
pendant 2 jours 

II taut prevenir les femmes en age de procreer de la dimi- 
nution d'efficacite des contraceptifs oraux et de la neces- 
sity d'utiliser une contraception mecanique pendant la 
duree du traitement et la semaine qui suit. 

La rifampicine peut etre administree chez une femme 
enceinte ; il faut penser a supplementer le nouveau-ne 
en vitamine K si le traitement survient dans les 4 jours 
precedent I’accouchement. 

En cas de contre-indication et/ou de resistance a la rifam- 
picine, on peut utiliser la ceftriaxone ou la ciprofloxacine 
orale en dose unique. 

Vaccination des sujets a risque 

La survenue d'un cas d’infection invasive a meningocoque 
dans une collectivity indique qu’une souche pathogene 
circule. Un risque theorique de reintroduction de cette 
souche existe parmi les sujets contacts qui se trouvent de 
fagon reguliere et repetee dans I’entourage du malade. 
La vaccination confere une protection retardee, mais de 
longue duree. 

Des que le serogroupe est connu, s’il s'agit d’un menin- 
gocoque A, C, Y ou W135, il faut done proposer le plus 
rapidement possible une vaccination preventive (en plus 
de l’antibioprophylaxie) aux sujets contacts qui font 
partie de la communaute de vie du cas index (en parti- 
culier la famille et les personnes vivant sous le meme toit 
ainsi que les amis, les voisins de classe, ...). On utilisera 
les vaccins conjugues C ou ACYW135. 

La vaccination meningocoque de serogroupe B n’est a ce 
jour recommandee que dans le cadre de situations spe- 
cifiques notamment epidemiques et d'hyperendemie, sur 
decision des autorites sanitaires. Elle n'est pas recom- 
mandee pour les sujets contacts de cas sporadiques 
d'infections de serogroupe B. 

II n’y a aucune indication a vacciner le cas index contre le 
serogroupe en cause, la maladie induisant une immunity. 

Autres indications de la vaccination anti- 
meningococcique (Cf. chapitre vaccination) 

Caracteristiaues des vaccins 

• Vaccin de type polysaccharidique (polyosidique), 
inefficace avant I’age de 2 ans et qui ne supprime 
pas le portage : A + C. Interet uniquement chez les 
enfants de 6-12 mois pour le serogroupe A. 

• Vaccins polyosidiques conjugues, efficaces avant 
I'age de 2 ans et reduisant le portage pharynge : C 
(utilisable a partir de I’age de 2 mois) et ACYW135 
(utilisable a partir de I’age de 12 mois). 

• Vaccin proteique pour le serogroupe B, ayant une 
AMM en France depuis 2013 (peu de donnees cli- 
niques a ce jour). 

70 • Immunogenicite > 90 %. 


Recommandations generates : vaccin meningocoque C 
coniuaue 

Tous les nourrissons de 12 mois, avec rattrapage jusqu'a 
24 ans pour atteindre rapidement une immunity de 
groupe (une seule dose). 

Recommandations particulieres chez certains immuno- 
deprimes 

• vaccin tetravalent conjugue ACYW135 et vaccin 
meningocoque B. 

■ deficit en fraction terminate du complement, deficit en 
properdine, asplenie anatomique ou fonctionnelle, 
greffe de cellules souches hematopoietiques. 

Recommandations particulieres chez les vovaaeurs 

■ personnes se rendant dans une zone d’endemie, 
notamment la «ceinture de la meningite» en Afrique 
subsaharienne : zones de savane et Sahel, d'ouest en 
est, du Senegal a I'Ethiopie, au moment de la saison 
seche, favorable a la transmission du meningocoque 
(habituellement hiver et printemps) ou dans toute 
autre zone ou sevit une epidemie, dans des condi- 
tions de contact etroit et prolonge avec la population 
locate : 

pour les nourrissons ages de 6 a 12 mois en cas 
d'epidemie due au meningocoque de serogroupe A : 
vaccin meningococcique polysaccharidique A+C 
pour les nourrissons ages de 2 a 12 mois, en 
cas dtepidemie due au meningocoque de sero- 
groupe C : vaccin meningococcique C conjugue 
pour les personnes agees de 12 mois et plus : 
vaccin polyosidique conjugue ACYW135 

■ personnes se rendant dans une zone d’endemie pour 
y exercer une activity dans le secteur de la sante 
ou aupres des refugies, quelle qu’en soit la saison : 
vaccin polyosidique conjugue ACYW135. 

2 . Pneumocoque 

Pas d’isolement ni d'antibioprophylaxie. 

1 - Vaccination chez les sujets a risque (Cf. chapitre 
pneumonie). Le vaccin conjugue supprime le portage 
chez I’enfant, ce qui diminue le risque de meningite. 

2 - Antibioprophylaxie par penicilline chez les 
splenectomises recents. 

3 - Rechercher et traiter les facteurs favorisants 
(prevention secondaire) : 

Bilan ORL 

Realiser systematiquement une electrophorese des 
proteines plasmatiques (recherche de myelome, d'hy- 
pogammaglobulinemie), un depistage du VIH. 
Recherche d'une breche osteo-durale a I’imagerie 
(scanner en coupes millimetriques axiales et frontales 
avec fen§tres osseuses) si : 

■ A I’interrogatoire : antecedent de traumatisme cranien 
important, surtout si recent, recidive de meningite 
bacterienne, antecedents d’interventions neurochi- 
rurgicale / hypophyse / certaines interventions ORL 

• A I’examen physique : otorrhee ou rhinorrhee chro- 
nique de LCS : claire, unilaterale, favorisee par ante- 
flexion de la tete, riche en glucose. 



Meningites, meningo-encephalites chez I'adulte et I'enfant • UE6 - N°148 


3. Listeria 

Pas de transmission interhumaine. 

1 - Precautions alimentaires chez la femme enceinte, 
les patients immunodeprimes et les personnes agees : 

Eviter fromages au lait cru. 

Bien cuire les viandes et poissons. 

Enlever la croute des fromages. 

Respecter les delais de consommation des aliments. 
Separer dans le refrigerateur les aliments crus et cuits. 
Lavage des mains et des instruments de cuisine apres 
manipulation des aliments. 

Nettoyer regulierement le refrigerateur. 

2 - Controle sanitaire des aliments 

4. Tuberculose 

Vaccination par le BCG (efficacite mediocre, nean- 
moins). 

Depistage et traitement des infections tuberculeuses 
latentes chez les sujets a risque devolution vers la 
tuberculose maladie. 

5. Meningites virales 

Vaccination contre les oreillons et la poliomyelite. 
Prevention du VIH. 
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Surveillance 


1. Meningites bacteriennes 

L’efficacite therapeutique est essentiellement evaluee sur 
la Clinique : fievre, signes neurologiques. 

Imagerie indiquee si evolution defavorable a 
48-72 heures, a la recherche d’un abces, d'un empyeme, 
d’infarctus cerebraux, d’une thrombophlebite, d’une 
hydrocephalie. 

Indication d’une PL de controle : evolution defavorable, 
sans anomalie a I'imagerie cerebrale expliquant I'echec. 
Suivi prolonge (jusqu’a un an) neuropsychologique 
(dont sequelles cognitives, syndrome depressif) et audio- 
metrique. 

2. Meningites virales 

La sortie peut etre envisagee selon I’etat clinique, des 
qu'une meningite bacterienne est ecartee (ex : PCR ente- 
rovirus positive). Pas de suivi particulier. 


MENINGO-ENCEPHALITES 
INFECTIEUSES A LIQUIDE CLAIR 


Les encephalites rencontrees lors de I’infection VIH sont 
traitees dans le chapitre correspondant. 

Sont exclues de ce chapitre les meningites bacteriennes 
purulentes avec atteinte encephalitique (traitees prece- 
demment), qui peuvent donner le m§me tableau clinique 
qu’une meningo-encephalite a liquide clair. 


Points importants 

HSV, Listeria, BK : 3 causes curables necessitant 
un diagnostic et un traitement precoces. 

Toujours prendre la temperature, et ne pas 
negliger la fievre, devant un trouble du comporte- 
ment ou une confusion. 

Meningo-encephalite a liquide clair = aciclovir ± 
amoxicilline IV en urgence. 


1 Bases pour comprendre 


1. Microbiologie (TUE6-148-12) 

Dans plus de la moitie des cas, on ne parvient pas a 
isoler I’agent causal. 

HSV est la premiere cause de meningo-encephalite a 
liquide clair (= 25 % des cas). 


TUE6-148-12 : Causes principales de meningo- 
encephalites a liquide clair 

Virus 

Bacteries 

Non infectieuses 

■ Groupe 

herpes : 

HSV 1 et 2, 
VZV, EBV, 
CMV. . . 

■ Enterovirus 
VIH 

Mycobacterium 

tuberculosis 

Listeria 

monocytogenes 
Borrelia (Lyme) 
Treponemes 
(syphilis) 

Leptospirose 

Mycoplasma 

pneumoniae 

Paraneoplasiques 

Auto-immunes 

Post-infectieuses 

Medicamenteuses 


2. Physiopathologie 

Diffusion a I'encephale par voie hematogene (exemple : 
listeriose) ou neuronale (ex : HSV, rage). 

3. Epidemiologie 

Pathologie peu frequente 

Mais grave : 

• Letalite (toutes etiologies confondues) : 2 % chez les 
enfants, 10 % chez les adultes 

• 40 % des patients presentent des sequelles neuro- 
psychologiques 3 ans apres I’episode de meningo- 
encephalite. 


Notes 
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Suspicion clinique 


Association de piusieurs signes cliniques : 

Syndrome meninge souvent peu marque : cephalees, 

raideur de nuque, photophobie 

Fievre 

Signes neurologiques centraux : 

• Trouble des fonctions superieures : troubles du compor- 
tement, troubles mnesiques, confusion, bradypsychie 

• Trouble de vigilance : allant de I’obnubilation au coma 

• Signe de localisation : crise convulsive partielle, deficit 
moteur, atteinte des nerfs craniens. . . 

• Autres : mouvements anormaux, crise convulsive 
generalisee... 


Evoquer le diagnostic devant la triade fievre, syn- 
drome meninge, signes neurologiques centraux 


NB : rechercher a I’interrogatoire une prise de toxiques ou 
medicaments qui pourrait expliquer les anomalies neu- 
rologiques. Eliminer egalement des anomalies neurolo- 
giques secondaires a une fievre mal toleree. 
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Conduite a tenir (Cf. Supra) 


1. Au domicile ou au cabinet medical 

Recherche de signes de gravite. 

Assurer la liberte des voies aeriennes. 

Examen clinique complet, notamment constantes et 
examen neurologique. 

Hospitalisation urgente. Avertir I'equipe medicale des 
urgences. Transport medicalise. 

Anticonvulsivant en cas de convulsions. 

Recueillir des renseignements sur le terrain, les traite- 
ments en cours et les circonstances de survenue, la 
notion de contage. 

2. Aux urgences hospitalieres 

■ Examens complementaires en urgence 

Ponction lombaire 
La PL montre : 

Meningite lymphocytaire avec hyperproteinorachie 
inconstante ou moderee, normoglycorachie en cas 
d’etiologie virale ou a certaines bacteries (Lyme, 
syphilis...), hypoglycorachie en cas de cause bacte- 
rienne ( Listeria , BK) ou mycosique (cryptocoque). 

Le LCS est normal dans < 5 % des cas a la phase pre- 
coce. 

Les analyses demandees en urgence sont les memes 
que pour une meningite, sauf qu'on fait systematique- 
ment des PCR HSV et VZV, et qu'on garde des tubes de 
LCS au frais pour analyses ulterieures. 

72 Les anomalies du LCS ne permettent pas de trancher entre 


encephalite et meningite. Cette distinction est faite par la 
clinique et peut etre confortee par I’imagerie et I’EEG. 

Imagerie cerebrale 


Elle precede la PL en cas de signes de localisation 
neurologiques, de troubles de la vigilance avec 
Glasgow <11, et/ou de crises convulsives recentes 
ou en cours (Cf. supra). 

Scanner 

Sans et avec injection de produit de contraste. 

Elimine les diagnostics differentials (abces, epanche- 
ment sous dural, thrombophlebite, hemorragie, AVC, 
tumeur). 

Est le plus souvent normal en cas d’encephalite. 

Peut avoir un interet diagnostique apres quelques jours : 
hypodensite focale, le siege pouvant orienter vers I’etio- 
logie (ex : lesions temporales internes bilaterales asyme- 
triques en cas d'HSV). 

IRM 

T1, T2, sans et avec injection de gadolinium. 

Plus sensible que le scanner, detecte des anomalies 
plus precocement (hypersignal T2). 

Bilan biologique + pose d’une VVP 

Evalue le retentissement de la meningo-encephalite, 
donne une orientation etiologique et recherche les dia- 
gnostics differentials (troubles metaboliques, paludisme). 
NFS plaquettes, CRP, ionogramme sanguin, fonctions 
renale et hepatique, glycemie capillaire en urgence 
confirmee par glycemie veineuse, calcemie, bilan 
d’hemostase. 

Hemocultures 

Frottis + goutte epaisse a la recherche de paludisme 

si voyage en zone tropicale datant de moins de 2 mois. 
Depistage VIH systematique. 

■ Traitement 

Etiologique, fonction des premiers resultats du LCS 


Encephalite + meningite lymphocytaire normoglyco- 
rachique = 

traitement antiviral herpetique (aciclovir IV) a debuter 
en urgence de maniere probabiliste. 


En effet : 

Argument de frequence. 

Gravite de la meningo-encephalite herpetique. 
Pronostic fonction de la precocite du traitement. 
L’aciclovir a peu d’effets secondaires quand il est bien 
prescrit (perfusion lente, bonne hydratation, sinon 
risque de nephrotoxicite). 

Antibiotherapie probabiliste IV contre Listeria : amoxicil- 
line + gentamicine (cotrimoxazole en cas d’allergie), si 
arguments pour la listeriose (terrain a risque, rhombence- 
phalite, meningite lymphocytaire ou panachee hypogly- 
corachique). 
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Symptomatique 

0 2 , liberte des voies aeriennes. 

Equilibration hydro electrolytique. 

Traitement d'une defaillance circulatoire. 

Antipyretiques si fievre mal toleree. 

Traitement anticonvulsivant si crise. 

Surveillance rapprochee 
Constantes, examen neurologique... 

3 . Hospitalisation systematique en service 
specialise 

Hospitalisation en reanimation si signes de gravite (Cf. 
supra). 


En pratique, I’important est de rechercher les causes 
infectieuses principales relevant d'un traitement speci- 
fique (HSV, VZV, Listeria, BK, Lyme, syphilis, primo- 
infection VIH) et d'eliminer les diagnostics differentials. 


■ Traitement 

Poursuite des traitements anti-infectieux (HSV, ± Listeria). 
Debuter un traitement antituberculeux si encephalite de 
debut progressif et arguments en faveur de la tuberculose. 
Secondairement, arret ou poursuite des differentes the- 
rapeutiques en fonction des resultats des examens com- 
plementaires. 

Au niveau symptomatique : poursuite des mesures pre- 
cedentes + 

Lutte contre I’cedeme cerebral 

Prevention des complications de decubitus 

Nutrition. 

■ Examens complementaires 

EEG 

Anomalies non specifiques le plus souvent. 

Parfois anomalies evocatrices d'une etiologie (exemple : 
decharges periodiques d'ondes lentes en zone temporale 
dans I’encephalite herpetique). 

Decharges epileptiques dans 1/3 des cas. 

Examens microbiologiques 
On realise en 1“ e intention : PCR HSV (1 et 2) et VZV 
dans le LCS. 

Serologies 

Selon contexte : serologies Lyme, VDRL-TPHA, lep- 
tospirose... 


1. Meningo-encephalite herpetique Notes 

(Cf. tableau UE6-148-13) 


Toute meningo-encephalite a liquide clair doit etre 
consideree comme herpetique et traitee en urgence 
par aciclovir IV jusqu'a preuve du contraire. 


TUE6-148-13 : 1 

Meningo-encephalite herpetique 

Virologie 

HSV1, rarement HSV2 

Les lesions predominent au niveau des 

lobes temporaux. Lesions necrotiques. 

En general secondaire a reactivation chez 
I'adulte, et primo-infection chez I’enfant. 

Terrain 

Plus de 80 % des cas surviennent chez 
des sujets < 20 ans ou > 50 ans. 

Clinique 

• Fievre 

■ Installation des signes cliniques sur 
quelques jours 

■ Signes cliniques en rapport avec la 
localisation temporale : troubles du 
comportement, troubles mnesiques, 
aphasie, crises convulsives temporales 

Examens 

comple- 

mentaires 

■ Meningite lymphocytaire 
normoglycorachique, avec hematies. 

■ EEG : decharges periodiques d'ondes 
lentes au niveau temporal 

■ Imagerie cerebrale : lesions hypodenses 
fronto-temporales bilaterales 
asymetriques 

■ Confirmation diagnostique : positivite 
de la PCR HSV dans le LCS. N'elimine 
pas le diagnostic si negative, car peut se 
positiver jusqu’a 4 jours apres le debut 
des signes cliniques. Refaire alors la PL 
a J3. 

Evolution 

Line des meningo-encephalites les plus 
graves. 

Sans traitement : mortality de 80 %, et 
sequelles chez la moitie des survivants. 
Sous traitement : 10 % de mortalite, 

50 % de guerison sans sequelles, 40 % 
de guerison avec sequelles (cognitives, 
comportementales, epilepsie. . .) 

Le pronostic est lie a la precocite de la 
mise en route du traitement. 

Traitement 

antiviral 

specifique 

A debuter en urgence devant un tableau 
de meningo-encephalite avec LCS 
lymphocytaire normoglycorachique. 
Aciclovir IV 3 semaines. 


4 


Diagnostic etiologique 


II est difficile a etablir. Necessity d'un avis specialise. 

II s'appuie notamment sur des arguments d'anamnese 
(terrain, circonstances de survenue, notion de cas simi- 
laires dans I’entourage, ioisirs, profession, saison, ani- 
maux, voyage,...) et sur les signes extra-meninges. 


2 . Autres causes relevant d’un traitement 
specifique 

VZV (aciclovir IV) 

Listeriose 
Tuberculose 
Maladie de Lyme 

Autres : syphilis secondaire, brucellose, mycoplasme, 
VIH, leptospirose... 
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Notes 


3 . Autres encephalites 

Les autres encephalites virales ne beneficient pas d’un 
traitement specifique. 

Les encephalites paraneoplasiques, auto-immunes, ou 
medicamenteuses regressent avec le traitement etiolo- 
gique, lorsqu’il existe. 


3 . Epidemiologie (pour information) 

Infection rare. 

Pic d’incidence vers 60 ans. 

Sequelles deficitaires ou epilepsie dans 30 % des cas, 
mortalite dans 15-30 % des cas. 
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Surveillance 


2 


Clinique 


Le taux de sequelles a moyen et long terme est impor- 
tant. Une surveillance prolongee neuropsychologique 
est indispensable. 


(pour information) 

Tableau tres variable, pouvant associer : 
cephalees. 

signes neurologiques centraux. 
fievre (absente dans la moitie des cas). 
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ABCES CEREBRAUX 


NB : les abces cerebraux au cours du SIDA sont traites 
dans le chapitre correspondant. 


1 Bases pour comprendre 


1. Physiopathologie 

Plusieurs mecanismes possibles : 

Contamination par contigui'te (50 % des cas) : a partir 
d’un foyer ORL, d’une osteite cranienne ou d’une 
thrombophlebite septique. 

Diffusion hematogene (30 %) : foyer dentaire, endo- 
cardite... 

Post-traumatique ou post-chirurgical (10 %) : fracture 
ouverte du crane, neurochirurgie. 

Porte d'entree inconnue dans 10 % des cas. 


2 . Microbiologie (TUE6-148-14) 


TUE6-148-14 : Microbiologie 

Porte d’entree 

Agents infectieux principaux 
impliques 

ORL, dentaire 

Infection souvent 

polymicrobienne : 

■ streptocoques oraux et du 
groupe milleri (S. anginosus, S. 
constellatus et S. intermedius ) 

■ anaerobies 

Post-traumatique 
ou post- 
neurochirurgical 

S. aureus, enterobacteries, 
P. aeruginosa 

Hematogene 

S. aureus, Listeria, Mycobacterium 
tuberculosis 
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Diagnostic positif et etiologique 


(pour information) 


Imaaerie cerebrale (IRM > scanner), montrant une ou plu- 
sieurs images en cocarde : centre necrotique, 

Capsule rehaussee par le produit de contraste, oedeme 
peri-lesionnel. 

Diagnostic differentiel : tumeur maligne cerebrale. 
Diagnostic etiologique : 

Hemocultures. 

Depistage VIH systematique. 

Ponction-biopsie stereotaxique neurochirurgicale 
(bacteriologie avec recherche d’anaerobies, PCR 
universelle (ARN 16S), mycologie selon contexte, 
anatomo-pathologie). 
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Traitement 


(pour information) 


Traitement medico-chirurgical en uroence de I'abces 
cerebral : 

• Aspiration du pus au cours de la ponction-biopsie 
cerebrale. 

• Antibiotherapie prolongee a fortes posologies, a 
bonne diffusion cerebrale, probabiliste puis adaptee 
aux resultats microbiologiques. 

Recherche et traitement de la porte d’entree, orientee 
par la Clinique et par I’identification de I’agent infectieux 
implique. 

Traitement symptomatique : antiepileptique, lutte contre 
I’cedeme cerebral... 
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Endocardite infectieuse 


Objectifs 

Diagnostiquer une endocardite infectieuse. 
ConnaTtre les portes d’entree et les agents 
infectieux les plus frequemment en cause. 
ConnaTtre les grands principes du traitement 
medical et chirurgical. 

ConnaTtre la prevention des endocardites 
infectieuses. 


Points importants 

L’endocardite infectieuse (El) est une infection rare 
mais grave. 

Le diagnostic repose sur des arguments cliniques 
+ bacteriologiques + echocardiographiques. 
Staphylocoques (Staphylococcus aureus 
principalement) et streptocoques sont 
responsables de 80 % des cas d'endocardites 
infectieuses. La porte d'entree du micro- 
organisme en cause doit etre recherchee et 
traitee. 

L’identification de I'agent infectieux responsable 
est cruciale pour le diagnostic et le traitement : 

2 a 3 hemocultures aero-anaerobies doivent etre 
prelevees avant toute antibiotherapie. 

Lorsque le diagnostic d'endocardite infectieuse 
est suspecte avec des hemocultures positives 
a un agent infectieux responsable d’EI, une 
echocardiographie doit etre realisee le plus 
rapidement possible. 

Les complications cerebrates et cardiaques sont les 
complications les plus frequentes et les plus graves. 
La prise en charge d'un patient atteint d'endocardite 
infectieuse est hospitaliere et doit faire intervenir une 
equipe multidisciplinaire experimentee. 

Traitement : antibiotherapie parenterale prolongee 
± chirurgie valvulaire. 

Les indications de I'antibioprophylaxie de I’endocardite 
infectieuse sont restreintes aux procedures dentaires 
invasives chez des patients porteurs de protheses 
valvulaires et/ou ayant des antecedents d'endocardite 
infectieuse et/ou une cardiopathie congenitale 
cyanogene avec shunt persistant. 


1 Bases pour comprendre 
1. Definition 

L'endocardite infectieuse (El) est une infection d’une ou 
plusieurs valves cardiaques, natives ou prothetiques, 
le plus souvent par une bacterie, plus rarement par un 
champignon. Les agents infectieux gagnent la circulation 
sanguine via une porte d’entree qu’il convient de recher- 
cher et de traiter le cas echeant (TUE6-149-1), puis se 
fixent au niveau de la valve. 


TUE6-149-1 : Agents infectieux responsables 
d’endocardite infectieuse selon la porte d’entree 

Agents infectieux 

Porte d’entree 

Staphylococcus aureus, 
staphylocoques 
coagulase negative 

Cutanee, materiel 

endovasculaire 

(catheters veineux, 

pacemaker, catheters 

d'hemodialyse...), 

toxicomanie 

intraveineuse 

Streptocoques oraux 

Bucco-dentaire 

Streptococcus gallolyticus 
(streptocoques du groupe D) 

Digestive 
(polypes coliques) 

Enterocoques 

Digestive 

Urinaire 

Bacteries du groupe HACCEK* 

Bucco-dentaire 

Candida sp 

Materiel endovasculaire 

Toxicomanie 

intraveineuse 


* Haemophilus spp., ActinobaciUus actinomycetemcomitans, Cardiobac- 
terium hominis, Capnocytophaga spp., Eikenella corrodens, Kingella spp. 


2 . Physiopathologie 

Endocardite = inflammation de I’endocarde, le plus 
souvent d’origine infectieuse, plus rarement d’origine 
inflammatoire (a la phase aigue du rhumatisme articu- 
laire aigu (RAA) ou dans le cadre d'une maladie de sys- 
teme) ou d'origine neoplasique. 

Linflammation de I’endocarde est secondaire a des 
turbulences du flux sanguin au niveau valvulaire. Ces 
turbulences surviennent en cas de valvulopathie conge- 
nitale (bicuspidie aortique), de valvulopathies acquises 
(valvulopathie post-rhumatismale, retrecissement aor- 
tique, reparation valvulaire mitrale), de degenerescence 
valvulaire liee a i'age (valvulopathie non connue avant 
I’episode d’endocardite le plus souvent) ou en cas de 
presence de materiel intracardiaque (prothese valvulaire, 
defibrillateur implantable ou pacemaker ; catheters vei- 
neux de longue duree). 

A I’occasion d’une bacteriemie, des bacteries adherent 
a I’endocarde lese et s’y multiplient. 
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Notes 


Les valves du coeur gauche (valve aortique et valve 
mitrale) sont plus souvent touchees (90 % des cas) que 
les valves du coeur droit (principalement valve tricuspide). 
Seuls certains agents infectieux sont capables de 
causer une El. Ms doivent notamment etre equipes de 
facteurs d'adhesion a /endothelium lese. C'est le cas 
des cocci Gram positif (staphylocoques, streptocoques, 
enterocoques) mais pas des enterobacteries qui ne sont 
que tres exceptionnellement responsables d'EI. 

La greffe bacterienne au niveau de I’endocarde a pour 
consequence le developpement de lesions infectieuses 
associant : 

• des vegetations, lesions proliferates constitutes 
d'amas de fibrine, de plaquettes et d’agents infectieux, 
susceptibles d’emboliser dans la circulation sanguine 
et d'entraTner des foyers infectieux a distance ou des 
accidents ischemiques ; 

• des lesions de destruction valvulaire, abces et perfo- 
rations, a I’origine du risque d’insuffisance cardiaque. 

La greffe endocarditique : 

• est favorisee par une valvulopathie sous-jacente et/ 
ou un corps etranger (prothese valvulaire, sonde 
endocavitaire...) ; le risque varie en fonction du type 
de valvulopathie (TUE6-149-2) 

• cependant, 40 % des El surviennent sans notion de 
valvulopathie preexistante. 

Localisation des emboles selon I’atteinte valvulaire : 

■ Atteinte aortique ou mitrale : emboles systemiques 
cerebraux ou extracerebraux (rate, reins, foie, appareil 
locomoteur, . . .). Ces emboles, parfois des microem- 
boles, sont responsables d’ischemie, d’abces ou 
d'arterite focale pouvant conduire a des hemorragies 
par necrose de la paroi arterielle ou a la constitution 
d'anevrismes mycotiques. 

• Atteinte tricuspidienne ou pulmonaire : emboles pul- 
monaires. 


TUE6-149-2 : Cardiopathies a risque d’endocardite 
infectieuse 

Groupe A : 

Groupe B : 

cardiopathies a haut 

cardiopathies a risque 

risque 

moins eleve 

• Protheses valvulaires 

■ Valvulopathies : insuffisance 

(mecaniques, 

aortique, insuffisance mitrale 

homogreffes ou 

(IM), retrecissement aortique 

bioprotheses) 

■ Prolapsus de la valve mitrale 

• Cardiopathies 

avec IM et/ou epaississement 

congenitales 

valvulaire 

cyanogenes avec 

■ Bicuspidie aortique 

shunt persistant et 

• Cardiopathies congenitales 

derivations chirurgicales 

non cyanogenes 

(pulmonaire- 

sauf communication 

systemique) 

interauriculaire (non a risque) 

• Antecedents d’EI 

■ Cardiomyopathie 
hypertrophique obstructive 
(avec souffle a /auscultation) 


Mere ~ 20 a 25 %). Elle touche davantage I’homme que la 
femme et elle est plus frequente apres 70 ans. 

Le profil epidemiologique de I’EI s’est considerablement 
modifie au cours de ces dernieres annees. L’EI touche 
maintenant des patients plus ages, dont une proportion 
significative sans valvulopathie preexistante connue. 
Apres /eradication du RAA et la quasi-disparition des 
valvulopathies rhumatismales, d'autres facteurs predis- 
posants sont apparus : la toxicomanie intraveineuse, les 
protheses valvulaires, les scleroses valvulaires degenera- 
tives, la realisation d'actes invasifs a risque de bacteriemie 
et /implantation de dispositifs intracardiaques, respon- 
sables d’endocardites liees aux soins. 

Deux consequences : la non-diminution de /incidence 
des El et la modification du profil microbiologique de I’EI. 
Dans les etudes observationnelles recentes realisees 
dans des pays industrialises, les staphylocoques ont sup- 
plante les streptocoques oraux et occupent la premiere 
place dans la repartition des agents infectieux respon- 
sables d’EI. 

4. Microbiologie 

Le tableau TUE6-149-3 montre la repartition des agents 
infectieux responsables d’EI observee au cours d’une 
enqutte realisee en France en 2008. 

Staphylococcus aureus est la bacterie la plus souvent 
impliquee. La proportion de staphylocoques coagu- 
lase negative augmente, notamment dans les El sur 
prothese. 

Les streptocoques les plus frequents sont les strepto- 
coques oraux, d’origine buccodentaire, et Streptococcus 
gallolyticus. 

Des bacteries a croissance lente (bacteries du 
groupe HACCEK, streptocoques «deficients» comme 
Granulicatella spp. et Abiotrophia spp....) peuvent ega- 
lement etre a I’origine d'EI. Leur detection est favorisee 
par /incubation prolongee des flacons d'hemoculture 
jusqu'a 28 jours. II est done indispensable de prevenir 
le bacteriologiste de la suspicion d’EI. 

Dans 5 a 10 % des El, les hemocultures restent nega- 
tives et /agent infectieux responsable peut ne pas §tre 
identifies. Le plus souvent, ces El a hemocultures nega- 
tives sont imputables a une antibiotherapie mise en 
route prealablement a la realisation des hemocultures 
ou aux bacteries a developpement intracellulaire, non 
cultivates sur les milieux standards (Coxiella burnetii, 
Bartonella spp., Tropheryma whipplei . . .). 


3. Epidemiologie 

Maladie rare (incidence annuelle d’environ 30 cas par 
76 million d’habitants en France) et grave (mortalite hospita- 
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TUE6-149-3 : Repartition des agents infectieux 
responsables d’endocardites infectieuses 

Agent infectieux 

Repartition (%) 

Staphylococcus aureus 

30 

Streptocoques oraux 

20 

Streptococcus gallolyticus (ex S. 
bow's) 

13 

Enterocoques 

10 

Staphylocoques coagulase negative 

10 

Autres agents infectieux 
(bacteries du groupe HACCEK, 
Coxiella burnetii, Bartonella spp., 
Candida spp, . . .) 

8 

Flemocultures negatives 

5 a 10 


2 


Diagnostic 


1. Diagnostic positif (FUE6-149-1) 


Le diagnostic positif repose sur : 
une fievre et un souffle cardiaque nouveau 
ou modifie, 

la mise en evidence d’un agent infectieux, 
et une anomalie intracardiaque. 


■ Arguments cliniques du diagnostic 

Presentation tres polymorphe. 

Toute fievre inexpliquee chez un patient ayant 

une valvulopathie est une endocardite infectieuse 

jusqu’a preuve du contraire. 

Forme typique associant : 

• signes generaux (fievre + alteration de I’etat general) 

■ + signes cardiaques (apparition ou modification d’un 
souffle cardiaque) 

■ + signes extracardiaques (localisations emboliques 
cerebrates et extracerebrales et manifestations immu- 
nologiques. Cf. infra). 

Formes trompeuses frequentes : 

• fievre nue, aigue ou prolongee 

■ arthralgies, lombalgies febriles 

■ formes revelees par une complication inaugurate 
(insuffisance cardiaque febrile, signes neurologiques 
febriles, emboles : Cf. infra) 

■ alternance episodes de fievre - periodes d’apy- 
rexie, spontanees ou secondaires a une antibiothe- 
rapie prescrite sans diagnostic etiologique. Dans ce 
contexte, la recidive de la fievre a I’arret de I'antibio- 
therapie est tres evocatrice du diagnostic d’EI. 


Arguments microbiologiques du diagnostic 

Les hemocultures 

Examen fondamental : identification de I'agent infec- 
tieux et choix de I’antibiotherapie. 

La quantity de sang mise en culture conditionne la 
sensibilite de I’examen : le volume optimal est de 40 a 
60 mL chez I’adulte (soit deux a trois hemocultures) 

Des la suspicion diagnostique et avant toute antibio- 
therapie : 

• 3 prelevements sur 24 heures, espaces d’au moins 
1 heure, pour cultures aero-anaerobies ; en cas de 
sepsis grave, deux a trois hemocultures en moins 
d’une heure avant de demarrer I’antibiotherapie en 
urgence. 

• chacun a partir d’une ponction veineuse distincte. 

• y compris en I’absence de fievre ou de frissons. 

En cas d’hemocultures negatives 

Si antibiotherapie prealable : I’interrompre et repeter les 
hemocultures (trois par jour) apres au moins 72 heures 
d’arret de I'antibiotherapie, en I’absence de criteres 
necessitant un traitement urgent, i.e. d’EI aigue ou de 
destruction valvulaire. 

En absence d'antibiotherapie prealable : 

• realiser serologies Coxiella burnetii et Bartonella spp. 

■ prendre un avis specialise. 

En cas de chirurgie valvulaire 

• Adresser la totality des prelevements (vegetation, 
valve, abces, emboles...) au laboratoire pour la mise 
en culture microbiologique (recherche de bacteries et 
champignons) et pour I'etude histologique. 

• La recherche d’ADN bacterien ou fongique par PCR 
pourra etre effectuee dans un second temps sur le ou 
les prelevement(s) si les hemocultures sont steriles et/ 
ou si la culture de valve est sterile. 

■ Arguments echographiques du diagnostic 

Echographie cardiaque 

Echographie transthoracique (ETT) : examen de pre- 
miere intention car rapide, non invasif, aisement acces- 
sible dans de nombreux centres. 

Echographie transoesophagienne (ETO) : frequemment 
indiquee compte tenu d’une meilleure sensibilite pour 
detecter des vegetations (> 90 % versus 70 % pour 
ETT) en particulier en cas d’endocardite sur prothese. 

La premiere echographie cardiaque peut souvent 
etre realisee apres reception de la positivite des 
hemocultures. 

En cas de forte presomption clinique et de negati- 
vity de I'echographie initiate : repeter I’examen 7 a 
10 jours plus tard, les anomalies pouvant etre detec- 
tees de fagon retardee meme sous antibiotherapie. 

Une echographie cardiaque normale n’elimine 
pas le diagnostic. 

Lesions recherchees 
Vegetations, 

Perforations valvuiaires, 

Abces peri-valvulaire, abces septal, 

Desinsertion prothetique recente. 77 


Notes 
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Notes 


Bilan du retentissement des atteintes intracar- 
diaques 

Etude de la fonction systolique, 

Intensity des fuites valvulaires. 

Arguments histologiques pour le diagnostic 

En cas de chirurgie valvulaire (ou d’autopsie), I'examen 
histologique des prelevements permet, a lui seul, d’af- 
firmer le diagnostic d’EI. 

2 . Principales localisations emboliques / 
Principales complications 

Principales localisations emboliques 

Les complications emboliques sont presentes chez 45 % 
des patients. Elies peuvent toucher plusieurs organes 
simultanement. 

Localisations habituelles pour les El du coeur gauche 

• Localisations cerebrales (25 % des cas - 2 i!me cause 
de deces) : 

symptomatiques : AVC, AIT, convulsions febriles, 
troubles de la conscience, syndrome meninge, mais 
parfois asymptomatiques, 

Tout signe neurologique febrile doit faire evoquer 
le diagnostic d’endocardite infectieuse et doit 
conduire a I’auscultation cardiaque et a la 
realisation d’hemocultures. 

mecanismes divers et parfois intriques : ische- 
mique, hemorragique, infectieux (meningite, abces 
cerebral, anevrismes mycotiques) 
examen Clinique, TDM ou IRM cerebrale, ponc- 
tion lombaire si syndrome meninge et absence de 
contre-indication a la ponction lombaire, ponction 
d’abces cerebral si absence d’identification bacte- 
riologique par les hemocultures. 

• Localisations extra-cerebrales (30 % des cas) : 

rate, reins et foie : abces (image ronde avec zone 
centrale ne prenant pas le contraste) ou infarctus 
(image triangulaire) a rechercher par I'echographie 
abdominale ou TDM abdominale au moment du 
diagnostic et a controler en cas de persistance ou 
de recidive inexpliquee de la fievre, 
membres : tableau d'ischemie aigue ou subaigue 
d’un membre - examen des pouls peripheriques, 
coronaires : tableau d’ischemie myocardique - ECG 
et troponine ± coronarographie, 
peau : examen de I’ensemble du revitement cutane 
pour rechercher des hemorragies sous-ungueales 
en flammeche ou des emboles peripheriques 
(PUE6-149-1) notamment osteoarticulaires : mono- 
arthrite ou oligoarthrite, spondylodiscite. Le dia- 
gnostic repose sur I'examen Clinique (membres), 
completee, si suspicion clinique, par I’imagerie et la 
ponction de I’articulation. 

■ Anevrisme infectieux («mycotique») de toutes locali- 
sations, aux consequences graves (hemorragie cata- 
clysmique secondaire a leur rupture), a depister par 
examen clinique regulier (palpation des pouls peri- 
pheriques) et si necessaire par imagerie (recherche 


indispensable par imagerie cerebrale avant toute 
chirurgie valvulaire). 

Localisations habituelles pour les El du coeur droit 

• Embolies pulmonaires, frequemment multiples et mas- 
sives (infarctus pulmonaires, abces) 

■ Toux et/ou dyspnee d'intensite variable 

■ Manifestations immunologiques 

La vegetation est a I’origine de manifestations immuno- 
logiques par la recirculation d’antigenes et de complexes 
immuns qui peuvent se deposer et entrainer des lesions 
de vascularite. 

Les manifestations cliniaues 

• Purpura vasculaire, 

• Faux panaris d'Osler (nodosites douloureuses, fugaces, 
siegeant a la pulpe des doigts ou des orteils), 

• Erytheme palmoplantaire de Janeway (PUE6-149-2). 
Les manifestations bioloqiques 

• Proteinurie, hematurie - glomerulonephrite 

• Consommation du complement 

• Cryoglobuline 

• Facteur rhumato'ide 



La recherche des anomalies biologiques immunologiques 
ne doit pas etre systematique si le diagnostic d’EI est 
evident (vegetations visualisees en echographie et bac- 
teriemie a staphylocoque par exemple). En revanche, elle 
doit etre prescrite pour etayer un diagnostic moins cer- 
tain. 
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: 


FUE6-149-1 : Synthese physiopathologique et diagnostique 


Valves cardiaques (prealablement lesees ou non) 


Bacteriemie 
Vegetation infectee 


Staphylococcus aureus 

- porte d’entree cutanee, catheters 

Streptocoques oraux 

- porte d’entree dentaire 
Streptococcus gallolyticus 

- porte d’entree digestive 

Enterocoques 

- porte d’entree digestive ou urinaire 


Bacteriemie permanente 


Destruction intracardiaque 
(perforation valvulaire, abces, 
desinsertion de prothese) 


Emboles septiques a distance 

■ Rate, foie, reins 

■ Systeme nerveux central... 







Signes generaux 

Fievre 

Alteration de I’etat general 
Manifestations immunologiques 

(vascularite a complexes immuns circulants, 
erytheme palmoplantaire de Janeway, 
nodosite d’Osler, anevrysme mycotique) 

Hemocultures avec incubation 
prolongee, avant toute antibiotherapie 
Serologies Coxiella burnetti et Bartonella 
si hemocultures negatives 
Culture de la valve et biologie moleculaire 
sur les tissus si chirurgie 
Proteinurie, hematurie, 
facteur rhumatoi'de, 
complement C3, C4 et CH50 
cryoglobuline 


Signes cardiaques 

Souffle cardiaque : nouveau 
souffle ou modification d’un 
souffle anterieurement connu 
Insuffisance cardiaque sur fuite 
valvulaire aigue et massive 


Echographie cardiaque (ETT 
et ETO) a repeter si normale 
et suspicion clinique forte 


Signes extra cardiaques 

El coeur gauche 

AVC ischemiques ou 
hemorragiques, 
AIT, abces cerebral, 
meningites... 


El coeur 
droit 

Emboles 

pulmonaires 


TDM abdomino- 

TDM 

pelvienne 

pulmonaire 

IRM cerebrale 
Autre examen en 


fonction de la clinique 



En cas de suspicion d’endocardite infectieuse, 
en pratique 

1. Bilan diagnostique initial 
examen clinique +++ 
hemocultures 
echographie cardiaque 

2. Recherche de critere de gravite : insuffisance 
cardiaque non maitrisee par un traitement bien 
conduit, choc hemodynamique, choc septique 

3. Recherche de localisations extracardiaques 
scanner thoraco-abdominopelvien 

IRM cerebrale en fonction de la clinique 

4. Prise en charge de la porte d’entree 

Complications cardiaques 

Premiere cause de deces au cours de I’EI et premiere 
indication chirurgicale. 

Insuffisance cardiaque, le plus souvent gauche. 

Autres complications plus rares : 

• pericardite 

• insuffisance coronarienne (par emboles, abces com- 
pressifs ou sepsis grave) 

■ troubles de conduction 

Depistage : examen clinique regulier et ECG (impor- 
tance d’un trace inaugural servant de reference ; depis- 
tage quotidien d’un BAV pouvant etre du a un abces 
septal dans les endocardites aortiques). 

■ Complications infectieuses 

Elies sont definies par la non maTtrise de I'infection sous 
antibiotherapie bien conduite : fievre ± bacteriemie, 


malgre 7-10 jours de traitement adapte, ou signes de 
sepsis grave non rapidement reversibles sous traitement. 

3 . Pronostic 

La mortality hospitaliere est de 20 a 25 %. 

Quatre facteurs de risque de mortalite sont identifies pour 
les El communautaires : I'age, Staphylococcus aureus, 
I’existence d'une complication intracerebrale et I’insuffi- 
sance cardiaque. 
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Criteres d’hospitalisation 


La prise en charge d’un patient atteint d’EI doit toujours 
etre conduite en milieu hospitalier par une equipe multi- 
disciplinaire habituee a ce type de prise en charge. 
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Traitement curatif 


1 . Traitement curatif : antibiotherapie 
prolongee +/- chirurgie valvulaire 

Antibiotherapie 

Principes 

Principe general : obtenir I’eradication microbienne defi- 
nitive au site de I’infection (endocarde ± autres localisa- 
tions). Elle est difficile a obtenir parce que : 


Notes 
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• I'endocarde est faiblement vascularise, 

■ la fibrine protege les bacteries de la phagocytose, 

■ I’inoculum est important, 

• les bacteries sont en phase de croissance lente, 

■ la bacteriemie est permanente avec recolonisation 
reguliere des vegetations. 

D’ou la necessite : 

• d’une antibiotherapie bactericide, prolongee et a 
fortes doses, administree par voie parenterale, 

• d’une actualisation reguliere des protocoles d’antibio- 
therapie (Cf. recommandations emises par les societes 
savantes), 

• d’informations bacteriologiques indispensables pour 
la bonne conduite de I’antibiotherapie en fonction de 
I’agent infectieux. 

Schemas therapeutiques 
Prendre un avis infectiologique le plus rapidement 
possible 

On debute une antibiotherapie probabiliste juste apres 
les prelevements des hemocultures si : 

• sepsis grave/choc septique 

• forte suspicion Clinique d’EI 

■ indication de chirurgie valvulaire en urgence 

Dans toutes les autres situations, I’antibiotherapie est 
documentee, adaptee aux resultats de I’examen direct 
des hemocultures. 

Antibiotherapie probabiliste 
Deux situations : 

■ El sur valve native ou sur prothese valvulaire posee 
depuis plus de 1 an 

Amoxicilline-acide clavulanique + gentamicine (en 
I’absence d’allergie a la penicilline) 

■ El precoce sur prothese valvulaire posee dans I’annee 
precedant I’EI 

Vancomycine + gentamicine + rifampicine 
Antibiotherapie adaptee aux resultats des hemocultures 
et selon les recommandations des societes savantes. 
L’antibiotherapie documentee comporte une betalac- 
tamine (Cf. TUE6-149-4) a fortes doses IV, associee 
a la gentamicine en debut de traitement en cas d’EI 
compliquee (sur prothese ou devolution prolongee) ou 
a enterocoque. En cas d’allergie ou de resistance aux 
betalactamines, on remplace la betalactamine par un 
glycopeptide (vancomycine). 


Duree : 4 a 6 semaines 

Surveillance de I’efficacite et de la tolerance de I’anti- 
biotherapie 


EFFICACITE 

TOLERANCE 

Courbe de temperature 

Fonction renale 

Sterilisation des 

(clairance de la creatinine) 

hemocultures 

Dosages plasmatiques : 

Evolution des anomalies 

• de la gentamicine 

echocardiographiques 

• de la vancomycine 


Traitement chirurgical de I’endocardite 
infectieuse 

50 % des patients sont operes, le plus souvent dans les 
10 jours qui suivent le debut de I’antibiotherapie. 
Indications pour la chirurgie valvulaire : 

Insuffisance cardiaque, indication la plus frequente 
Infection non maitrisee 
Prevention du risque embolique. 

2. Traitements symptomatiques et associes 

■ Traitements medicaux 

Traitement medical d’une insuffisance cardiaque 
Oxygenotherapie, voire assistance respiratoire 
Autres mesures de reanimation selon les defaillances. 

■ Place des traitements anticoagulants 

D’une maniere generale, I’introduction des anticoagu- 
lants et des antiagregants plaquettaires n’est pas indi- 
quee dans I’EI : efficacite non demontree et majoration 
du risque hemorragique. 

Lorsque I’EI survient chez un patient deja sous traite- 
ment anticoagulant, celui doit etre poursuivi s’il est indis- 
pensable (prothese valvulaire mecanique, fibrillation auri- 
culaire). Les anti-vitamines K doivent etre remplaces par 
de I’heparine non fractionnee plus maniable (demi-vie 
plus courte) pendant les 2 premieres semaines. 

La survenue d’une hemorragie cerebrale necessite 
I ’arret de tout traitement anticoagulant (exception : pre- 
sence d’une prothese valvulaire mecanique, situation 
qui necessite un avis specialise). 

Lorsque I’EI survient chez un patient deja sous antia- 
gregants, ceux-ci peuvent etre poursuivis sauf en cas 
d’hemorragie majeure. 

L’anticoagulation par heparine de bas poids molecu- 
laire a dose ISOcoagulante n’est pas contre-indiquee. 


TUE6-149-4 : Choix de la pl-lactamine en fonction de I’agent infectieux responsable de I’endocardite infectieuse 

Agent infectieux responsable 
de I’endocardite infectieuse 

p-lactamine de 
1* re intention 

En cas d’allergie vraie aux |3-lactamines 

ou en cas de resistance bacterienne aux |3-lactamines 

Staphylococcus aureus 

Penicilline M IV 

Glycopeptide 

Streptocoques oraux 

Amoxicilline IV 
Ceftriaxone* IV 

Glycopeptide 

Streptocoques du groupe D 
(Streptococcus gallolyticus) 

Amoxicilline IV 
Ceftriaxone IV 

Glycopeptide 

Enterococcus spp. 

Amoxicilline IV 

Glycopeptide 
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* si CMI < 0,125 mg/L 
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■ Traitements chirurgicaux 

Eradication d’un foyer infectieux primitif (avulsions den- 
taires, traitement plaie chronique, ...) 

Gestes de drainage (arthrite) ou retrait d’un corps 
etranger (pacemaker, voie veineuse centrale) 
Traitement d'une complication vasculaire (cure d’un 
anevrisme, evacuation d'un hematome). 

3 . Traitement de la porte d’entree 


Surveillance cardiologique 

ECG 

Surveillance echocardiographique 

Surveillance de la guerison 

Necessity d’une surveillance prolongee apres la fin du 
traitement avant d'affirmer la guerison clinique (apyrexie 
stable) et biologique (absence de rechute microbiolo- 
gique). 


Elle doit etre recherchee systematiquement, orientee par 
la nature de I’agent infectieux (TUE6-149-5). Son traite- 
ment depend de sa nature. 

4 . Suivi du patient 

■ Surveillance clinique 

Surveillance de la fievre : faire une courbe thermique. La 
persistance ou la rechute d'un etat febrile devant faire 
evoquer : 

• une antibiotherapie inadequate, 

• un foyer infectieux persistant au niveau de la porte 
d'entree, du foyer cardiaque (abces para-valvulaire. . .) 
ou d’un foyer secondaire, 

• une allergie medicamenteuse 

• une veinite sur catheter 

• une maiadie thrombo-embolique veineuse. 

Surveillance des manifestations cardiaques : ausculta- 
tion cardiaque, auscultation pulmonaire, pouls. 
Surveillance de la tolerance du traitement antibiotique 
(audition pour la gentamicine...). 

Surveillance des manifestations extra-cardiaques 

• cerebrales, 

• extracerebrales. 

■ Surveillance biologique 

Hemocultures quotidiennes systematiques jusqu’a ste- 
rilisation 

Dosage des anti-infectieux (gentamicine et vancomycine) 
Creatininemie reguliere. 


PREVENTION PRIMAIRE 
(cardiopathie a risque) 

(Cf. TUE6-149-2) ET SECONDAIRE 
(apres une endocardite infectieuse) 


Les medecins generalistes et les dentistes jouent un role 
essentiel dans ia prevention. 

1 . Education a la sante 


Maintien d’un bon etat bucco-dentaire et consultation 
chez le dentiste 1 a 2 fois/an 
Surveillance cardiologique reguliere 
Hygiene cutanee (disinfection des plaies, eviter toute 
effraction cutaneo-muqueuse : piercing, tatouage, 
acupuncture, catheters...) 

Consulter un medecin en cas de fievre, et exploration 
de toute fievre qui ne fait pas sa preuve (hemocultures, 
pas d'antibiotherapie «a l'aveugle», avis specialise) 
Limitation des gestes invasifs, en particulier endovas- 
culaires. 


2 . Antibioprophylaxie de I’endocardite 
infectieuse 

■ Argumentation 


TUE6-149-5 : Bilan complementaire en fonction de la porte d’entree 

Porte d’entree 

Agents infectieux 

Examens cliniques / paracliniques 

Lesions cutanees 

Staphylococcus aureus 

Examen de I'ensemble du revetement cutane 

Materiel endovasculaire 
(protheses valvulaires, pacemaker, 
defibrillateur implantable, ...) 

Staphylocoques coagulase negative 
Staphylococcus aureus 

ETO 

Catheters veineux centraux 

Staphylocoques coagulase negative 
Staphylococcus aureus 
Candida 

Ablation et mise en culture du catheter 

Dents et cavite buccale 

Streptocoques oraux 
Bacteries du groupe HACCEK 

Orthopantomogramme 
Consultation dentaire 

Tube digestif 

Streptococcus gallolyticus 
Enterocoques 

Coloscopie totale 
Imagerie abdominale 

Voies biliaires 

1 

Streptococcus gallolyticus 
Enterocoques 

Imagerie des voies biliaires 

Tractus urinaire 

Enterocoques 

ECBU 

Imagerie du tractus urinaire 


Notes 
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Notes 


L’EI survient apres une bacteriemie. 

Certains actes medicaux, en particulier dentaires (y 
compris le brassage des dents), entrafnent une bac- 
teriemie. 

Les agents infectieux en cause sont habituellement 
sensibles aux antibiotiques. 

La prevention des El secondaires a un acte a risque de 
bacteriemie est justifiee chez les patients a haut risque 
d’EI qui doivent subir une procedure a haut risque d’EI. 
Ces schemas rejoignent les regies generates de I'anti- 
bioprophylaxie : pic d’activite de I’antibiotique maximal 
au moment du geste ; limiter la duree a celle du risque 
de bacteriemie. 


Pouren savoir plus 

- Habib G, Hoen B, Tornos P, et al. Guidelines on the prevention, 
diagnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009): 
the Task Force on the Prevention, Diagnosis, and Treatment of Infective 
Endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC). Endorsed by 
the European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
(ESCMID) and the International Society of Chemotherapy (ISC) for 
Infection and Cancer. Eur Heart J. 2009;30:2369-413. 


■ Recommandations 

L’antibioprophylaxie de I’EI n’est justifiee que chez les 
patients : 

• porteurs de prothese valvulaire, 

• ayant un antecedent d’EI, 

• porteurs d’une cardiopathie congenitale cyanogene, 
ET qui doivent avoir les soins dentaires suivants : gestes 
necessitant une manipulation de la gencive ou de la 
region peri-apicale ou une effraction muqueuse 

Dans les autres situations, et notamment pour les 
autres cardiopathies ou les procedures portant sur 
les voies aeriennes, digestives, urinaires, ou cutanees, 
I’antibioprophylaxie n'est pas justifiee. 


Modalites 

Amoxicilline per os dans I’heure precedant le geste. 

En cas d’allergie aux B-lactamines : clindamycine. 
Remise d’une carte de patient a risque d'endocardite a 
presenter avant toute procedure bucco-dentaire. 
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Surveillance des porteurs de valve et protheses vasculaires 


Objectifs 

Expliquer les risques infectieux ou non , 
inherents aux valves, protheses valvulaires 
et aux protheses vasculaires et les mesures 
preventives correspondantes. 

Reunir les arguments en faveur d’une 
infection sur valve, prothese valvulaire ou 
vasculaire. 


Points importants 

Les patients porteurs de dispositifs medicaux 
invasifs, valvulaires ou vasculaires, sont a haut 
risque d’infection sur ces dispositifs 
II faut done prevenir le risque infectieux (en amont 
de I'intervention, en peri-operatoire et en post- 
operatoire) 

II faut savoir evoquer une complication, notamment 
infectieuse, liee au materiel prothetique afin de 
pouvoir organiser la prise en charge 


1 Bases pour comprendre 

1 . Nature des risques inherents aux 
protheses valvulaires et vasculaires 

Les risques des protheses valvulaires et vasculaires et, 
par extension, des autres dispositifs cardiovasculaires 
(pacemaker, defibrillateur. . .) sont triples : 

Risques lies a la pathologie sous-jacente ayant conduit 
a la mise en place du dispositif medical implantable 
(DMI) et complications en lien avec le DMI lui-meme. Se 
referer aux ouvrages de cardiologie. 

Risques lies au traitement medical associe au DMI 
(anticoagulants, antiagregants plaquettaires, absten- 
tion. . .). Se referer aux ouvrages de cardiologie. 

Risques infectieux. Seuls ces risques sont detailles ici. 


plus difficiles a prendre en charge (bacteries resis- 
tantes, biofilm protegeant les agents infectieux de la 
phagocytose et de I’activite des anti-infectieux, parfois 
necessity de changer le materiel prothetique...). 


Tout patient porteur d'une prothese valvulaire est 
un sujet a haut risque d'endocardite infectieuse, 
quelles que soient la pathologie sous-jacente 
traitee et la nature de la prothese valvulaire 
(mecanique, bioprothese ou homogreffe). 

Tout patient porteur d’une prothese vasculaire 
est egalement a risque de «greffe infectieuse» a 
ce niveau, avec une evolution vers un anevrisme 
infectieux, toujours a haut risque de fistule/rupture. 


3. Microbiologie 

Les infections sur protheses valvulaires ou vasculaires 
sont tres souvent des infections nosocomiales du site 
operatoire, avec des agents infectieux pouvant etre : 
multi-resistants : Staphylococcus aureus ou staphy- 
locoques coagulase negative, bacilles Gram negatif 
(pour les protheses vasculaires notamment) 
inhabituels (endocardite infectieuse a levures) 
peu pathogenes habituellement en I’absence de DMI 
mais le devenant du fait du DMI (staphylocoques coa- 
gulase negative). 

Les infections sur prothese valvulaire surviennent en 
general par voie hematogene et sont mono-microbiennes. 
Pour les infections de prothese vasculaire, les agents 
infectieux en cause sont plus varies (proximite de la flore 
digestive pour les protheses aortiques abdominales). 

Nota bene : chez un patient porteur d’une prothese val- 
vulaire ou vasculaire (et plus globalement d’un DMI), toute 
hemoculture positive a une bacterie commensale de la 
peau (staphylocoques coagulase negative, Propionibacte- 
rium acnes, Corynebacterium spp, . . .) doit etre recontrolee 
avant de debuter une antibiotherapie, d'autant plus qu’il 
existe un contexte infectieux (fievre ± syndrome inflamma- 
toire). Une infection du DMI doit etre evoquee si plusieurs 
hemocultures sont positives au meme agent infectieux. 


2. Caracteristiques des infections sur 
protheses cardiovasculaires 

Contrairement aux tissus du patient, les DMI ne disposent 
d’aucun moyen de defense contre I’infection. Chez les 
sujets porteurs de prothese cardiovasculaire, les infec- 
tions sont a la fois : 

plus frequentes (adhesion des agents infectieux au DMI) 
plus graves (exemple de I’endocardite infectieuse sur 
valve prothetique ayant un moins bon pronostic que sur 
valve native) 

d'expression Clinique parfois differente (agents infec- 
tieux organises en biofilm pouvant rester quiescents 
au contact de la prothese des semaines ou des mois 
apres la contamination et s'exprimer tardivement) 


4. Physiopathologie 

La contamination du materiel peut se faire : 

• dans la periode operatoire ou postoperatoire precoce, 

• a I’occasion d’une bacteriemie, 

• plus rarement par contigu'ite avec un foyer infectieux. 

En general, I’infection se developpe au contact de la pro- 
these (ou de la sonde endocavitaire de pacemaker, de 
defibrillateur...) puis s'etend par contigu'ite. Le biofilm va 
jouer un role dans cette dissemination. 

Ceci va entraTner un dysfonctionnement du materiel (pro- 
these valvulaire : desinsertion, abces periprothetique ; 
prothese vasculaire : thrombose septique, anevrysme) et 
un sepsis. 
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Notes 
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Prevention 


1. Prevention en amont de I’intervention 

Chaque fois que possible (c'est-a-dire pour tout geste 
realise «a froid»), il convient de : 
depister et eradiquer tout foyer infectieux dentaire, sans 
omettre I’antibioprophylaxie en cas d'avulsion dentaire 
si le patient est deja a haut risque d'endocardite infec- 
tieuse (Cf. item UE6-149). 


2. Prevention peri-operatoire (Cf. item UE1-4) 
Antibioprophylaxie chirurgicale adaptee au geste 
chirurgical, selon les recommandations en vigueur 
Stricte adhesion aux mesures d'hygiene 
Ablation la plus precoce possible de tous les dispositifs 
invasifs (sonde urinaire, voies veineuses, drains). 


3. Prevention postoperatoire 


Education des patients afin qu’ils integrant les mesures 

preventives dans leur quotidien 

• Traitement precoce et antisepsie de toute plaie 

• Soins dentaires reguliers 

• Consultation medicale en urgence si fievre 

• Port d'une carte de patient a haut risque d’endocar- 
dite infectieuse, a presenter avant tout soin dentaire. 

Education des professionneis de sante 

• Hemocultures avant toute antibiotherapie devant un 
tableau de fievre inexpliquee chez un patient porteur 
de prothese vasculaire ou valvulaire 

• chez les sujets porteurs de prothese valvulaire : anti- 
bioprophylaxie de I’endocardite infectieuse selon les 
regies communes au groupe a haut risque, pour les 
soins bucco-dentaires uniquement (Cf. item UE6-149) 

• chez les sujets porteurs de prothese vasculaire : 
absence de recommandations officielles. 
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Diagnostic positif d’une 
complication liee au materiel 
prothetique 


Toute fievre inexpliquee chez un porteur de 
materiel prothetique est une infection de ce 
materiel jusqu'a preuve du contraire, et doit faire 
realiser des hemocultures avant tout traitement. 

Un avis specialise precoce est indispensable, 
du fait de la complexite et de la gravite de ces 
infections. 

1 . Endocardite infectieuse sur prothese 
valvulaire 

Procedure diagnostique habituelle d'une endocardite 
infectieuse (Cf. item UE6-149). 

84 Quelques particularites cliniques liees a la sur-incidence : 


d'agents infectieux virulents (Staphylococcus aureus, 

bacilles Gram negatif) responsables de tableaux aigus 

de complications hemodynamiques et emboliques 

parfois revelatrices 

de rechute a I’arret des traitements 

des indications chirurgicales (desinsertion prothese, 

echec du traitement medical). 

2. Infection de prothese vasculaire 

■ Diagnostic clinique 

Tableaux aigus avec signes locaux (inflammation, 
ectasie) et generaux (fievre, frissons, sepsis grave) mar- 
ques. 

Tableaux subaigus / chroniques, frequents, de dia- 
gnostic moins aise : 

■ fievre ou febricule au long cours 

■ tumefaction du site d’implantation 

■ thrombose 

• infection cutanee en aval de la prothese 

• fistule, pathognomonique. 

■ Diagnostic d’imagerie 

Echographie des axes vasculaires 
TDM avec injection : infection parfois evidente (abces, 
fistule) mais parfois collection peri-prothetique faisant 
discuter une infection vraie ou de simples remanie- 
ments frequents en peri-operatoire precoce. 

■ Diagnostic biologique 

Hemocultures repetees 

En cas de negativite, discuter une ponction peri-pro- 
thetique (en etant pret a intervenir en cas de complica- 
tion), voire une chirurgie exploratrice d'emblee 
PET scan sur avis specialise 
En cas de chirurgie, faire des prelevements per-opera- 
toires multiples, de preference avant toute antibiothe- 
rapie. 

3. Diagnostic differentiel 

Les complications non infectieuses de la prothese, de la 
pathologie sous jacente et du traitement anticoagulant 
sont a evoquer : se rapporter aux ouvrages de cardio- 
logie. 


Pouren savoirplus 

- Surveiller et prevenir les infections associees aux soins. HCSP 2010. 
http://www.hcsp.fr/explore.cgi/hcspr20100518_survprevinfecsions.pclf 

- Gestion preoperatoire du risque infectieux - mise a jour de la confe- 
rence de consensus - Hygienes vol XXI n°4 - octobre 2013 

- Antibioprophylaxie en chirurgie et medecine interventionnelle - Actua- 
lisation 2010. 

- Habib G, Hoen B, Tornos P, et al. Guidelines on the prevention, dia- 
gnosis, and treatment of infective endocarditis (new version 2009): the 
Task Force on the Prevention, Diagnosis, and Treatment of Infective 
Endocarditis of the European Society of Cardiology (ESC). Endorsed by 
the European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
(ESCMID) and the International Society of Chemotherapy (ISC) for 
Infection and Cancer. Eur Heart J. 2009;30:2369-413. 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre la prevalence et les agents 
infectieux, 

Diagnostiquer les complications et connaTtre 
les criteres d’hospitalisation, ainsi que les 
traitements des bronchites aigues, des 
bronchiolites, des exacerbations de BPCO et 
des pneumonies communautaires, 

ConnaTtre le traitement de la pneumonie a 
pneumocoque. 


Points importants 

Facteurs de risque : tabagisme, age avance, 
comorbidites 

Importance de I’analyse du terrain 
Radiographie thoracique au moindre doute sur 
une pneumonie 

Importance de rechercher un contexte grippal 
associe 

Orientation a la prise en charge : ambulatoire ou 
hospitalisation (CRB65) 

Gravite associee a Streptococcus pneumoniae 
(pneumocoque) ou Legionella 
L’antigenurie Legionella est un examen de bonne 
sensibilite et specificite 

Antibiotiques de premiere ligne des pneumonies 
aigues communautaires : amoxicilline et/ou macrolide 
Reevaluation therapeutique indispensable a 
48-72 heures 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Antibiotherapie parvoie generate dans 
les infections respiratoires basses de 
ladulte, Afssaps 2010. 


BRONCHITE AIGUE 


Inflammation aigue des branches et des bronchioles 
secondaire a une agression infectieuse. 

1. Epidemiologie 

La plus frequente des infections des voies aeriennes infe- 
rieures : plusieurs millions de bronchites aigues/an en 
France. 

Infection virale dans la quasi-totalite des cas d’ou contexte 
epidemique frequent. 

2. Diagnostic clinique 

Une infection des voies aeriennes superieures peut pre- 
ceder la symptomatologie (rhinite, pharyngite). 

Signes fonctionnels: 

Toux , souvent seche au debut, devolution prolongee 
(plusieurs semaines). 

Le caractere secondairement purulent de I’expectora- 
tion est frequent et n’est pas synonyme d’une surinfec- 
tion bacterienne (reaction inflammatoire). 

Douleurs thoraciques bronchiques (brulure retro sternale) 
Signes physiques : 

Rales bronchiques a I’auscultation pulmonaire 

3. Diagnostic paraclinique 

Aucun examen complementaire n’est justifie pour faire le 
diagnostic etiologique 

4. Diagnostic differentiel 

Coqueluche : toux seche prolongee 
Pneumonie : douleur thoracique, fievre elevee, recherche 
de rales crepitants a I’auscultation pulmonaire, radiogra- 
phie thoracique en cas de doute. 

5. Traitement et evolution naturelle 

Le traitement est ambulatoire et symptomatique. Aucune 
antibiotherapie n’est indiquee. 

L’evolution est favorable spontanement. 

L’absence d’amelioration doit faire reconsiderer le dia- 
gnostic de bronchite aigue simple. 
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Notes 


PNEUMONIE AIGUE 
COMMUNAUTAIRE (PAC) 


Pneumonie = processus infectieux aux depens du paren- 
chyme pulmonaire. 

Communautaire = acquise en milieu extrahospitalier («ville») 
ou se declarant moins de 48 heures apres I’admission. 

Le diagnostic de pneumonie aigue communautaire (PAC) 
repose sur I'association de : 


signes fonctionnels respiratoires 

(toux, expectorations, dyspnee, douleur thoracique) 

febriles 

et 

une radiographie thoracique prouvant I’atteinte 
parenchymateuse 


1 Epidemiologie generate des PAC 


L’incidence est elevee (environ 500 000 cas/an en France) 
et augmente avec I’age. 

Facteurs de risque principaux : tabagisme, age > 65 ans, 
comorbidites. 

Le terrain est I'element essentiel du pronostic. 

Letalite : en moyenne 5 %. A moduler : inferieure a 3 % 
pour les patients ambulatoires, 7 % pour les sujets hospita- 
lises, jusqu’a 40 % pour les patients ages institutionalises. 
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Diagnostiquer une PAC 


1 . Organigramme general pratique (FUE6-151-1) 

Devaluation de la gravite d’une PAC est essentielle car elle 
a des consequences sur toutes les phases ulterieures de 
la prise en charge : 

I’orientation du patient, 

les examens complementaires, 

la strategie de prise en charge therapeutique. 

Les formes atypiques sont frequentes, en particulier 
chez le sujet age (a fortiori institutionalise) ou les patients 
immunodeprimes (attenuation des symptomes liee a une 
reaction inflammatoire limitee) : 

Fievre inconstante ou isolee, 

Toux febrile, 

Revelation par la decompensation d’une comorbidite 
(insuffisance cardiaque, desequilibre diabetique), 
Revelation par des troubles du comportement chez le 
sujet age, 

Presence de signes extra-respiratoires : signes diges- 
86 tifs, arthro-myalgies, signes neurologiques, AEG. 


2. Analyser la radiographie thoracique 


Indispensable : toute suspicion de PAC necessite 
une radiographie thoracique. 

Elle permet de confirmer le diagnostic. 

Elle a tout son interet dans les formes difficiles a 
diagnostiquer cliniquement. 

II existe parfois un retard de la radiologie sur la Clinique. 
Rationnel 

Caracterisation de la semiologie radiologique, 
Pose un diagnostic topographique (uni/bilateral, 
uni/plurilobaire), 

Aide a detecter une complication : pleuresie, 
abces, atelectasie, 

Aide a la qualification en PAC grave sur le critere 
plurilobaire, 

Contribue a eliminer un diagnostic differentiel 
(embolie pulmonaire, insuffisance cardiaque...), 
Contribue a detecter une anomalie pulmonaire 
associee (nodule tumoral, corps etranger. . .), 
Cliche initial de reference pour evaluer, si besoin, 
I’efficacite du traitement futur. 

Semiologie radiologique 

Pneumonie alveolaire (PUE6-151-1) : 

• Opacite systematisee, segmentaire ou lobaire, 
de densite homogene, bien limitee 

• ± bronchogramme aerique 
Pneumonie interstitielle (PUE6-151-2) : 

• Opacites infiltratives mal ou non systematises, 
uni ou bilaterales, 

Pneumonie micronodulaire : 

• Dissemination de nodules de 10 a 15 mm de 
diametre, non homogenes, peri-hilaires, a 
tendance confluente. 


3. Analyser le terrain 

Organigramme general pratique (FUE6-151-2) 

Lapproche par le terrain est essentielle. Elle permet rapi- 
dement de «situer» le malade sur une echelle de risque de 
complication^), de moyens necessaires pour la prise en 
charge et de probabilite etiologique. 

Le label «immunocompetent» n'exonere pas de docu- 
menter des informations utiles a la demarche de prise en 
charge, notamment : 

La consommation de tabac et/ou d'alcool evaluee 
quantitativement ; 

la presence d’une ou plusieurs comorbidites (par 
exemple diabete, PITA) faisant I'objet d'un traitement et 
d'un suivi dedie ; 

en periode epidemique automno-hivernale, la notion de 
grippe, de virose saisonniere prealable ou de contage 
est importante. 

Le critere d’age de 65 ans est un critere relatif. Les grandes 
etudes de cohorte ont permis de montrer qu'il s’agit d’une 
limite d’age statistiquement associe a la gravite et/ou aux 
complications. Au lit du patient, I’age physiologique plus 
que I’age civil doit etre evalue individuellement. 

La notion d'immunodepression aura pour consequence 
de classer le malade dans une sequence de prise en 
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PUE6-151-1 : Pneumonie tranche lobaire aigue (PFLA) : cliches de thorax standard face et profil 
Face : condensation parenchymateuse systematisee non retractile du segment externe du lobe moyen, 
avec bronchogramme aerique . Le bord droit de la silhouette cardio-mediastinale (atrium droit) reste 
visible car le segment interne du lobe moyen est en grande partie epargne par I’infection bacterienne des 
espaces aeriens distaux. 

Profil : les limites scissurales de la condensation parenchymateuse traduisent son caractere systematise. 
L’aspect «bombant» de la petite scissure traduisant une surdistension des espaces aeriens distaux reflete 
I’intensite du processus inflammatoire. 


PUE6-151-2 : Pneumonie interstitielle : radio standard de face 
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Notes FUE6-1 51-1 : Diagnostiquer une PAC : organigramme general pratique 



Caracterisation Clinique 


Signes physiques pulmonaires 

Signes auscultatoires en foyer = 
syndrome de condensation pulmonaire avec : 

• diminution du murmure vesiculaire, 

• rales crepitants, 

• souffle tubaire au sein de la condensation, 

• matite, 

• augmentation des vibrations vocales. 


Signes de gravite 

Constantes vitales : 

1 . Alteration des fonctions superieures 
(trouble de la conscience) 

2. Frequence respiratoire > 30 cycles/min 

3. Tension arterielle systolique < 90 mmHg 

4. Frequence cardiaque >120 battements/min 

5. Temperature < 36°C ou > 40°C 
Signes associes : 

• Cyanose 

• Tirage 

• Marbrures 



FUE6-151-2 : Analyser le terrain : organigramme general pratique 



Immunocompetent 









Ethylisme chronique 


Contexte saisonnier 
(automne-hiver) 
post-grippal 


Immunodeprime 


Sujet age > 65 ans 
(age physiologique) 


Comorbidites 


X 

X 

X 

X 

Splenectomie 

Infection a VI H 

Transplantes 
(organe(s) solide(s), 
cellules souches 
hematopoi'etiques) 

Pathologie auto- 
immune sous traitement 
immunosuppresseur 



Circonstances particulieres 








Trouble de la deglutition 


Conditions socio- 

Inobservance 

Vie en institution 

(pathologie neurologique, 

Isolement social 

economiques 

therapeutique 


grabataire, neoplasie ORL) 


defavorables 

previsible 


charge plus rapide, voire urgente, associee a un bilan 
etiologique pouvant requerir des examens invasifs. 

Les «circonstances particulieres» font reference a la prise 
en compte du contexte medico-social : une condition 
geriatrique (syndrome de glissement), une situation de 
dependance ou de precarite sociale. 
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Criteres decisionnels utiles a I’orientation 
d’une PAC et diagnostic etiologique 


Organigramme general pratique (FUE6-151-3) 

1. Orientation d’une PAC 


L’orientation des patients presentant une PAC est essen- 
tielle avec 3 possibility : 

■ domicile (= ambulatoire ou ville), 

• ou hopital, 

■ et au sein meme de I'hopital, orientation ou non vers 
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les soins intensifs/reanimation. 
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FUE6-151-3 : Organigramme general pratique : orientation du patient et diagnostic etiologique 


Orientation du patient 


Bon sens clinique 


Facteurs de risque 
de mortalite 


Circonstances 
particulieres 
Cf. FUE6-151-2 


Criteres d 'admission 
en reanimation 


Diagnostic etiologique 


Examens 

microbiologiques 


Examens 

biologiques 


Place de 

la TDM thoracique 


Place de I'endoscopie 
bronchique 


Le bon sens clinique prevaut en toutes circonstances. 
Des facteurs de risque de mortalite ont pu etre eta- 
blis a partir des donnees issues d’etudes colligeant 
des grandes cohortes de patients atteints de PAC. De 
fagon logique, ces facteurs de risque sont lies a I 'age et 
aux comorbidites. 


Age > 65 ans (I’age physiologique) 

Comorbidites significatives : 

• insuffisance cardiaque congestive 

• maladie cerebro-vasculaire (accident vasculaire 
cerebral ou accident ischemique transitoire) 

• insuffisance renale chronique 

• maladie hepatique (cirrhose hepatique ou 
hepatopathie chronique) 

• diabete sucre non equilibre 

• broncho-pneumopathie chronique avec trouble 
ventilatoire obstructif. 

• drepanocytose 

• maladie neoplasique associee. 

Immunodepression (corticotherapie par voie 

generate, immunosuppresseurs > 6 mois, 

splenectomie, infection a VIH, cachexie...) 

Antecedent de pneumonie bacterienne, 

Hospitalisation dans I'annee, 

Vie en institution. 

De fagon synthetique, I’option de I'hospitalisation est 
retenue pour les patients : 
presentant des signes de gravite, 
pour lesquels le diagnostic de PAC est incertain ou 
possiblement associe a une autre pathologie, 
a risque de decompenser une ou plusieurs comorbidite(s) 
preexistante(s), 

dont la prise en charge, dans ses dimensions medi- 
cales et sociales, implique plus que le simple traitement 
anti-infectieux et son suivi. 

On se servira du score simplifie CRB65 pour la phase 
ambulatoire pre-hospitaliere ou en service medical d’ac- 
cueil (TUE6-151-1) : 


TUE6-151 -1 : Score CRB65 


c 

Confusion 



R 

Respiratory 

rate 

(frequence 

respiratoire) 

> 30 cycles/min 

Score 0 : 
traitement 
ambulatoire 
possible 

B 

Blood 

pressure 

(pression 

arterielle) 

Syst < 90 mmHg 
Diast < 60 mmHg 

Score > 1 : 
hospitali- 
sation 

65 

Age > 65 ans 




NB : ce score sous-entend que le diagnostic de PAC est deja pose 
(radiographie thoracique faite). 


Ces criteres sont toutefois peu sensibles. L’algorithme 
propose (FUE6-1 51-4) est plus pratique. 


2. Diagnostic etiologique 

Examens microbiologiques (TUE6-151-2) 


TUE6-151-2 : Examens microbiologiques 

Ambulatoire 

Hospitalise 

secteur 

conventionnel 

Hospitalise 
soins intensifs/ 
reanimation 

Aucun 

Hemocultures 

ECBC 

Antigenurie 

Legionella* 

Hemocultures 

ECBC 

Aspirations endo- 
bronchiques (si le 
patient est intube) 
Antigenuries 
pneumocoque et 
Legionella 


* la recherche de I’antigenurie Legionella est justifiee si symptomes evo- 
cateurs de legionellose, si instabilite hemodynamique et/ou hypoxemie 
ou en situation epidemique. 


II faut connaTtre les criteres d’interpretation d'un ECBC : 
sa sensibilite et sa specificite sont bonnes en I'absence 
d’antibiotherapie prealable et en presence de signes de 
gravite. 
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Notes 


FUE6-151-4 : Algorithme decisionnel de prise en charge en ambulatoire ou a I’hopital des PAC (d’apres la 
conference de consensus 2010) 



Criteres permettant de valider la qualite du prelevement 
(origine sous-glottique) : 

PNN > 25/champ 

Cellules epitheliales (cellules buccales) < 10/champ 
Predominance d'un seul agent infectieux a I’examen 
direct, et culture en flore monomorphe d'un pathogene 
> 10 7 bacteries/mL. 


Elle est indiquee en cas : 

■ d'echec therapeutique, 

■ de pneumopathie recidivante ou traTnante, 

• chez I’immunodeprime, 

■ detumeur 

• a distance de /episode aigu : chez un tabagique dans 
le cadre du depistage d'un cancer. 


Examens biologiques 

NFS plaquettes, ionogramme sanguin, creatininemie, 
bilan hepatique. 

CRP 

Un depistage VIH doit etre propose. 

Place de la TDM thoracique dans la PAC 
Indication : diagnostic difficile avec la radiographie thora- 
cique simple. 

A realiser avant endoscopie bronchique (sinon fausses 
images infiltratives) 

Objectifs : 

Diagnostic de certitude d’une pneumonie ; 

Mettre en evidence une complication® : 

• Abces, 

• Pleuresie, 

• Empyeme pleural 

• Obstacle endo-bronchique (corps etranger, tumeur) 
Etablir un diagnostic differential : 

Embolie pulmonaire : /injection d'iode (angioTDM) sera 
necessaire en cas de doute diagnostique. 
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Approche par agents infectieux et 
formes cliniques associees 


L’agent infectieux en cause n’est pas documente dans 
la plupart des cas de PAC. 

Le pneumocoque est la 1® re cause de PAC (environ la 
moitie des cas avec documentation microbiologique). 
La legionellose s’observe surtout en presence de fac- 
teurs de risque. 

Mycoplasma pneumoniae est frequent chez les sujets 
< 40 ans. 

Les anaerobies sont a considerer chaque fois que I’on 
suspecte une pneumonie d'inhalation. 

Des infections polymicrobiennes sont possibles mais 
rares (< 5 % des cas). 


Place de I’endoscopie bronchique dans la PAC 
Elle n’est pas systematique. 

Elle permet de realiser des prelevements microbiolo- 
giques profonds et guides si TDM thoracique prealable 
(brassage distal protege, LBA avec quantification des cel- 
lules infectees). 
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TUE6-151-3 : Pneumonie a Streptococcus pneumoniae (pneumocoque) 


Bacteriologie 


Epidemiologie 


Terrains a risque 


Streptococcus pneumoniae / pneumocoque : 

• cocci Gram positif encapsule, en diplocoques ou en chainettes. 

• commensal des voies aeriennes superieures (colonisation oropharynx) 

Le pneumocoque est la 1" e etiologie des PAC documentees = 30 a 60 % des cas 
documentes 

Le pneumocoque est associe aux PAC graves avec deces precoce 
Pas de transmission interhumaine, pas de caractere epidemique 

• age > 40 ans, 

■ infection a VI H 

• ethylisme chronique 




Clinique 


Examens 

complementaires 


Particularites notables 


Realise dans sa forme classique la pneumonie franche lobaire aigue (PFLA) : 

• debut brutal (le patient peut preciser I'horaire du debut) 

• point douloureux thoracique focal «en coup de poignard» 

• toux seche initiale, puis expectorations purulentes ou rouilie 

• frissons intenses et fievre elevee 39-40°C des le 1 er jour 
■ malaise general 

Radiographie thoracique : opacite alveolaire systematisee 

NFS : hyperleucocytose a PNN 

CRP elevee > 50-100 mg/L 

Hemocultures (positives dans 25 % des cas) 

ECBC : examen direct et culture positifs 

Antigene urinaire pneumocoque : si le patient est admis en soins intensifs/reanimation. 

La PAC a pneumocoque fait partie des infections invasives a pneumocoque (IIP). 

Sa suspicion doit faire rechercher : 

• un syndrome meninge, 

• la presence d'un purpura necrotique extensif, 

• toute(s) autre(s) localisation® secondairefs) sur point(s) d'appel cliniques 




TUE6-151-4 : Pneumonies a bacteries dites «atypiques» a localisation intracellulaire 



Mycoplasma Chlamydophila 

pneumoniae pneumoniae 

Chlamydophyla 

psittaci 

Coxiella 

burnetii 

Bacteriologie 

intracellulaire 

intracellulaire 

intracellulaire 

Epidemiologie 

Age < 40 ans 
Transmission interhumaine 
Micro-epidemie 
(famille, classe/ecole, 
professionnel) 

Contacts avec oiseaux 
(ornithose, psittacose) 
pigeon, perroquet, perruche, 
canari, canard, dinde 
Maladie professionnelle 
possible 

Transmission aerienne a partir 
d’un contact avec certains 
animaux (ovins, caprins, bovins) 
(aerosols de poussieres 
contaminees) 

Maladie professionnelle 
possible 

Clinique 

Debut progressif 

Fievre peu elevee < 38.5°C 

Tableau de bronchite 

Signes generaux : arthro-myalgies, 

syndrome pseudo-grippal 

Signes extra pulmonaires 
frequents : myalgies, 
splenomegalie, cytolyse 
hepatique 

Debut brusque, 
fievre elevee, 
signes extra-respiratoires 
(myalgies, 

hepatosplenomegalie) 

Examens 

Secretions respiratoires : PCR 

Serologie 

Serologie 

complementaires 

Serologie (diagnostic retrospectif) 

(diagnostic retrospectif) 

(diagnostic retrospectif) 
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Notes 


TUE6-151-5 : Pneumonie a Legionella ou legionellose 

Bacteriologie 

Legionella pneumophila : 

- bacille Gram negatif, intracellulaire facultatif 

- L. pneumophila serogroupe 1 responsable de plus de 90% des cas 

- Cycle naturel : bacterie aquatique d’origine environnementale 


Habitat naturel Colonisation des reseaux Reservoirs - Biofilm mixte Aerosols 

Eaux douces domestiques d’eau douce Amibes hotes 


Legionella survit et se multiplie dans les protozoaires aquatiques (amibes non pathogenes) des eaux douces environ- 
nementales puis colonise les reseaux d’eau domestique (survie dans les biofilms des canalisations, a temperature 
comprise entre 25°C et 42°C). C’est I’aerosolisation de ces eaux qui permet la transmission accidentelle a I’homme, qui 
est infecte par voie respiratoire. 

Epidemiologie 

Sources d’emission d’aerosols : 

■ reseaux d’eau chaude collectifs (hopitaux, hotels, immeubles), 

■ tours aero-refrigerantes (circuits chauds industriels ou groupes frigorifiques utilises en 
climatisation, en froid industriel ou commercial), 

• systemes de traitement d'air (batteries froides, techniques d'humidification de I'air), 

■ autres installations (bains a remous ou a jets, balneotherapie ou thermalisme, humidificateurs, 
fontaines decoratives, equipements de therapie respiratoire par aerosols. . .) 

Incidence moyenne = 20 cas/million d'habitants/an. 

La legionellose est associee aux PAC graves. 

Mortality 10-15 % 

Pas de transmission interhumaine 

Terrains a risque 

Age eleve, sexe masculin, tabagisme, diabete, immunosuppression, cancer 

Clinique 

Debut progressif puis fievre elevee 40°C 
Pas de signes ORL 
Pouls dissocie 

Frequence des signes extra-respiratoires : 

■ myalgies++ 

■ digestifs (50 %) : douleurs abdominales, diarrhee, abdomen pseudo-chirurgical, 

■ neurologiques (40 %) : confusion, hallucination(s), signe(s) de focalisation, coma 

■ cardiologique : BAV II, III 

Signes NON specifiques, leur absence n'ecarte pas le diagnostic. 

Examens 

complementaires 

Radiographie thoracique : opacite(s) alveolaire(s) non systematisee(s) souvent bi-lobaire, extensive 
lonogramme sanguin, fonction renale : hyponatremie, insuffisance renale, glomerulopathie 
CPK elevees (rhabdomyolyse) 

Bilan hepatique : cytolyse 
NFS : hyperleucocytose a PNN 
CRP elevee a tres elevee 

Hemocultures (a visee differentielle car Legionella ne pousse pas en milieu standard) 

Diagnostic bacteriologique : 

-> ECBC/aspirations tracheales/LBA : culture sur milieux specifiques (72 h, sensibilite 50-60 %) 

+ PCR 

Antigene soluble urinaire Legionella serogroupe 1 : bonne sensibilite et specificite (85 % et 99 % 
respectivement) mais n'identifie pas les autres serogroupes. 

Suffisant pour effectuer la declaration obligatoire. 

-> Serologie (elevation des titres anticorps sur 2 echantillons de sang preleves a plusieurs 
semaines d'intervalle) = seroconversion. Interet retrospectif. 

Mesures 

associees 

Declaration et notification obligatoires (Cf. item UE6-142) 
Enquete environnementale autour du/des cas 

Particularites 

notables 

En presence d’une PAC, le diagnostic de legionellose peut s'appuyer sur un faisceau d'arguments : 

■ presence de signes extra-respiratoires (digestifs, neurologiques, cardiaques...) 

■ situations favorisantes : notion de voyage, notion d’exposition a I’eau en aerosol 

• contexte epidemique : recherche d'autres cas, notion d'alerte locale ou regionale 

• histoire de la maladie : echec d'un traitement initial par 13-lactamines a visee anti- 
pneumococcique correctement prescrit. 
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TUE6-151-6 : Pneumonie post-grippale (ou post -Influenza) 

Bacteriologie 

S. pneumoniae, Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, Streptococcus pyogenes 
(groupe A). 

Physiopathologie 

Le virus grippal induit des lesions de I'epithelium respiratoire qui favorisent les surinfections 
bacteriennes secondaires avec la flore commensale des voies aeriennes superieures. 

Clinique 

Chronologie importante : episode grippal febrile prealable puis, apres le jour, 

reapparition de symptomes febriles associes a des signes fonctionnels respiratoires 
(toux et expectorations muco-purulentes). 

Examens 

Radiographie thoracique 

complementaires 

ECBC 
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Orientation etiologique en fonction 
du terrain et du contexte 


Avec la pratique, il est possible d’associer certains ele- 
ments de terrain ou de contexte (epidemiologique, clinique 
et radiologique) qui suggerent la responsabilite d'un agent 
infectieux mais aucun d'entre eux n’est veritablement dis- 
criminant. II n’y a aucune correlation absolue entre la Cli- 
nique ou I’aspect radiologique et I’etiologie infectieuse 
(TUE6-151-7). 

PAC grave : 

penser pneumocoque et Legionella. 

PAC de I’immunocompetent : 

penser pneumocoque, grippe, M. pneumoniae. On ne 

peut pas ecarter la legionellose (surtout si gravite). 


Neutropenie (Cf. Item UE7-187): infections fongiques 
invasives, pneumocoque, legionellose, virus pneumo- 
tropes (grippe incluse). 

PAC du sujet age et/ou grabataire : 

penser a la possibility d’une clinique atypique, meca- 

nisme par inhalation, grippe, infection polymicrobienne. 

PAC multi-recidivante/chronique : 

penser tuberculose. 


PAC de I’immunodeprime : 

Toutes les immunodepressions : penser legionellose 
systematiquement. 

Splenectomie = pneumocoque = URGENCE. 

Infection VIH/SIDA (Cf. Item UE6-165) : penser pneu- 
mocoque, pneumocystose, legionellose, tuberculose. 


TUE6-151-7 : PAC : orientation etiologique en fonction du contexte clinique et para-clinique 



Bacteriennes (pneumocoque, Legionella ) 

Virales ou bacteries «atypiques> 

Debut 

Brutal 

Progressif 

Fievre 

> 39°C 

< 39°C 

Etat general 

Altere 

Conserve 

Symptomes 

respiratoires 

Polypnee, douleur thoracique 
condensation pulmonaire 

Rhino-pharyngite, toux, 
syndrome bronchique 

Symptomes extra- 
respiratoires 

Syndrome meninge, confusion 
douleurs abdominales 

Conjonctivite 

exantheme 

arthro-myalgies 

Radiographie 

thoracique 

Opacite alveolaire systematises 
± epanchement pleural 

Opacity alveolo-interstitielle 
infiltrat inhomogene 

NFS 

PNN 

Peu ou pas modifiee 

CRP 

Elevee a tres elevee 

Peu ou pas augmentee 


93 


Notes 




UE6 - N°151 • Infections broncho-pulmonaires communautaires de l adulte et de I’enfant 


Notes 


6 Complications 


TUE6-151-8 : Complications des PAC 
Respiratoires Generales 


Plevre : pleuresie, 
empyeme 

Parenchyme : abces, 
atelectasie 

Voies aeriennes : 

decouverte d’un corps 
etranger ou d'une tumeur 
Fonctionnelle : 

insuffisance/ 
decompensation 
respiratoire aigue. 


Decompensation d’une/ 
de tare(s) : 
insuffisance cardiaque, 
diabete, ... 

Complication(s) 
infectieuse(s) a distance : 
meningite, abces. 

Choc septique, 
syndrome de defaillance 
multiviscerale 
Deeds 


La decision du traitement prend en compte les agents 
etiologiques les plus frequents et la gravite associee. 

II s’agit done d’un pari therapeutique raisonne. Pour ce 
faire, certaines regies sont a connaTtre : 

• faire prevaloir I'argument de frequence : toujours se 
poser la question de I'inclusion du pneumocoque 
dans le spectre de I’antibiotherapie ; 

• dans les PAC non graves (age jeune, presenta- 
tion Clinique), on peut choisir en 1® re intention de 
traiter le pneumocoque ou de traiter les bacteries 
«atypiques» ; 

• dans les PAC avec signe(s) de gravite, le spectre 
antibiotique dojt inclure pneumocoque et Legionella. 

Toute antibiotherapie pour une PAC (a fortiori dans le 
cadre d’une strategie ambulatoire) implique une reeva- 
luation a 48-72h. 

En pratique, 3 situations : 

Decision de prise en charge ambulatoire de la PAC 

PAC hospitalisee en secteur medical 

PAC hospitalisee en soins intensifs ou reanimation 
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Traitement des PAC 


1. Regies generales 

L’antibiotherapie des PAC est probabiliste car aucune 
molecule de 1® ra ligne ne «couvre» tout le spectre etio- 
logique (TUE6-151-9). 


2. Decision de prise en charge ambulatoire 
de la PAC 

Implicitement, pas de signe de gravite sur revaluation 
initiale. 

En 1 er choix, privilegier le traitement efficace sur le pneu- 
mocoque (FUE6-151-5). 


TUE6-151-9 : Spectre des antibiotiques utilises dans les PAC 


Pneumocoque 

L. pneumophila , 

M. pneumoniae, 
C. pneumoniae 

Commentaires et messages 

Amoxicilline 

+++ 


Molecule de reference I 4 ™ ligne pour le pneumocoque 

Amoxicilline 
+ acide 
clavulanique 

+++ 


L'acide clavulanique elargit le spectre vers les anaerobies, 
les enterobacteries, Haemophilus influenzae et le 
Staphylococcus aureus sensible a la meticilline SASM 

C3G parenterale : 

cefotaxime, 

ceftriaxone 

+++ 


Spectre pneumocoque et BGN (enterobacteries, 

H. influenzae). 

Message : les C3G orales sont exclues car 
insuffisamment actives sur le pneumocoque et penalisees 
par leur mauvaise biodisponibilite. 

Macrolides 
(par exemple : 
azithromycine, 
spiramycine, 
clarithromycine) 


+++ 

Molecules de reference I 4 ’ 6 ligne pour 
Legionella et autres intracellulaires 

Apparente 
macrolides : 
Pristinamycine 

++ 

++ 

Molecule exclusivement orale, a reserver aux patients de 
profil ambulatoire sans signe(s) de gravite. 

Fluoroquinolone 
(FQ) «anti- 
pneumococcique» : 
levofloxacine 

++ 

+++ 

3 messages pour limiter la resistance aux FQ : 

■ 1. Ne pas prescrire de FQ antipneumococcique chez un 
patient qui a regu une FQ dans les 3 mois precedents. 

• 2. Eviter les traitements repetes par FQ 
antipneumococciques chez le meme patient. 

• 3. Eviter FQ antipneumococcique en institution chez les 
sujets ages (transmission croisee de souches resistantes). 
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FUE6-151-5 : Antibiotherapie probabiliste des PAC traitees en ambulatoire 


Suspicion 


Option 1 



(alternative) (alternative) 


Echec 48-72h 


Switch 


Indication 

d’hospitalisation 


2eme echec 

ou avant si aggravation rapide 


3. PAC hospitalisee en secteur medical 

Le raisonnement s’organise autour d’une suspicion argu- 
mentee ou pas (FUE6-151-6). 

4. PAC hospitalisee en soins intensifs ou 
reanimation 


Legionellose AVEC critere(s) de gravite = bitherapie initiale 
par macrolide et fluoroquinolone, voie intraveineuse ini- 
tiale, 14 jours d'antibiotherapie au total. 

Y associer systematiquement la declaration obligatoire 
(signalement et notification) qui declenche une enquete 
environnementale autour du ou des cas (Cf. paragraphe 5). 


TUE6-151-10 : Antibiotherapie propabiliste des PAC 
hospitalisees en soins intensifs ou reanimation 

Cas general 

Cefotaxime ou ceftriaxone 
+ macrolide OU levofloxacine 

Suspicion de 
P. aeruginosa 

(bronchectasies, 
mucoviscidose, 
antecedent 
d’exacerbations 
de BPCO dues a 
P. aeruginosa) 

Betalactamine antipyocyanique 
(cefepime, piperacilline - 
tazobactam ou imipeneme) 

+ amikacine ou tobramycine 
(5 jours max) 

+ macrolide ou levofloxacine (pour 
etre actif egalement sur Legionella) 


5. Cas particulier du traitement de la 
legionellose 

Legionellose SANS critere de gravite = MACROLIDE voie 
orale, 7 jours. 


6. Pneumonies d’inhalation 

Eiles doivent etre evoquees systematiquement en 
cas de troubles de deglutition. L'hospitaiisation est 
conseillee. Le traitement antibiotique repose sur 
I’amoxicilline-acide clavulanique ou sur I'association 
ceftriaxone/cefotaxime + metronidazole. 

7. Duree de traitement d'une PAC 

Duree de traitement de 7 jours, a I’exception de la legionel- 
lose grave dans contexte d’immunodepression (14 jours). 

8 . Aspects preventifs des PAC 

Vaccination antigrippale (Cf. Item UE6-162) 
Vaccination anti-pneumococcique 
Les indications de vaccination anti-pneumococcique chez 
I’adulte reposent sur la presence d’un risque eleve d’infec- 


FUE6-151-6 : Antibiotherapie propabiliste des PAC hospitalisees en secteur medical 


Argument(s) Examen direct : cocci G+ Antigenurie 

pour le Antigenurie pneumocoque+ Legionella+ 

pneumocoque 

| | 

AMOXICILLINE — >• REEVALUATION 48-72h MACROLIDE 


Argument(s) 

pour 

Legionella 


Pas d’orientation 

j Echec 48-72h 



Sujet jeune 

AMOXICILLINE 
(en priorite) 

+ Macrolide 


z 

o 

< 

D 


Pristinamycine (alternative) 


ou s " itch . 

levofloxacine 

i 

HI 

Sujet age 
ou avec 
comorbidite(s) 

Amoxicilline/Ac clav 
Ou 

ceftriaxone/cefotaxime 

+ Macrolide 


cc 


Notes 
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tion invasive a pneumocoque (IIP) chez quatre categories 
de patients a risque (TUE6-1 51-11) : 

1. Immunodeprimes (patients concernes par les recom- 
mandations de vaccination des immunodeprimes) : 

• aspleniques ou hypospleniques (incluant les drepa- 
nocytoses majeures), 

• atteints de deficits immunitaires hereditaires, 

• infectes par le VIH (quel que soit le statut immuno- 
logique), 

• sous chimiotherapie pour tumeur solide ou hemopa- 
thie maligne, 

• transplants ou en attente de transplantation d’or- 
gane solide, 

• greffes de cellules souches hematopoietiques, 

• traites par immunosuppresseur, biotherapie et/ou 
corticotherapie pour une maladie auto-immune ou 
inflammatoire chronique. 

2. Patients atteints de syndrome nephrotique. 

3. Non immunodeprimes porteurs d’une maladie 
sous-jacente predisposant a la survenue d’llP : 

• Cardiaque : cardiopathie congenitale cyanogene, 
insuffisance cardiaque, 

• Respiratoire : insuffisance respiratoire chronique, bron- 
chopneumopathie obstructive, emphyseme, asthme 
severe sous traitement continu, 

• Nephrologique : insuffisance renale, 

• Hepatologique : hepatopathie chronique d’origine 
alcoolique ou non, 

• Metabolique : diabete non equilibre par le simple regime. 

4. Patients presentant une breche osteomeningee, 
un implant cochleaire ou candidats a une implantation 
cochleaire 


TUE6-151-11 : Indications de la vaccination anti- 
pneumococcique 

Enfant > 5 ans ou adulte 


Indications : 

Indications : risque 

■ Immunodeprimes, 

eleve d’llP (sauf 

■ Syndrome nephrotique, 

immunodeprimes, 

■ Breche osteomeningee, implants 
cochleaire ou candidat a 
I’implantation 

breche ou implant) 

Schemas 

Schema : 

■ Non vaccines anterieurement 
ou vaccines depuis plus de 3 
ans avec le VP23*: VPC13** puis 
VP23* 8 semaines plus tard. 

VP23* une dose 


* VP23 : vaccin pneumococcique 23-valent 

**VPC13 : vaccin pneumococcique conjugue 13-valent 


EXACERBATION DE 
BRONCHOPNEUMOPATHIE 
OBSTRUCTIVE DE LADULTE 


BPCO : Maladie chronique inflammatoire des branches, 
lentement progressive, caracterisee par une diminution non 
completement reversible des debits aeriens. Le tabac est la 
cause la plus frequente. La Clinique et les parametres des 
explorations fonctionnelles respiratoires permettent de classer 
les BPCO en 4 stades (classification de Global Initiative for 
Chronic Obstructive Lung Disease GOLD) (TUE6-151-12). 


TUE6-151 -12 

Classification de la BPCO 


Stades 

Caracteristiques 

Equivalence 

clinique* 

Stade 1 : 

BPCO 

legere 

VEMS/CV < 70 % 
VEMS > 80 % 
des valeurs predites 

Absence de 
dyspnee 

Stade II : 

BPCO 

moderee 

VEMS/CV < 70 % 

50 % < VEMS < 80 % 
des valeurs predites 

Dyspnee 

d’effort 

inconstante 

Stade III : 

BPCO 

severe 

VEMS/CV < 70 % 

30 % < VEMS < 50 % 
des valeurs predites 

Dyspnee 
d 'effort 

Stade IV : 

BPCO 
tres severe 

VEMS/CV < 70 % 

VEMS < 30 % 
des valeurs predites 
ou VEMS < 50 % 
des valeurs predites en 
presence d’insuffisance 
respiratoire 
(Pa02 < 60 mm Fig) 
ou de signes cliniques 
d'insuffisance 
cardiaque droite 

Dyspnee au 
moindre effort 
ou dyspnee 
de repos 


* En association aux symptomes chroniques (toux et expectoration). La 
proposition d’une equivalence Clinique ne dispense pas d’une confirma- 
tion fonctionnelle par EFR en dehors des poussees. 


L’exacerbation de BPCO correspond a la 
majoration d’une dyspnee, de la toux, du volume 
de I’expectoration et/ou de sa purulence. 

Seules environ un quart des exacerbations sont d’origine 
bacterienne. 


1. Epidemiologie 

Frequent : 2 millions de cas annuels en France entrainant 
environ 50 000 hospitalisations 
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2 . Diagnostic clinique 

Lexacerbation de la BPCO est la majoration ou I'apparition 
d’un ou plusieurs symptomes de la maladie (toux, expec- 
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toration, dyspnee) sans prejuger de la gravite de I’episode. 
La purulence verdatre tranche des crachats est en 
faveur d'une origine bacterienne. 

La fievre est inconstante. 

3. Diagnostic microbiologique 

Linterpretation de I’ECBC est difficile, car revolution natu- 
relle de la maladie fait que les voies respiratoires basses 
des patients BPCO sont en permanence colonisees par 
des bacteries. 

Exacerbations d’origine infectieuse (virales ou bacte- 
riennes) dans 50 % des cas. 

Exacerbations bacteriennes : dues a H. influenzae, Moraxella 
catarrhalis, S. pneumoniae et plus rarement P. aeruginosa 
dans les BPCO devolution prolongee. 

Exacerbations virales secondaires a : virus de la grippe, 
rhinovirus, coronavirus, adenovirus... 

4. Diagnostic differentiel 

Pneumonie 
Embolie pulmonaire 


6. Traitement 

Symptomatique : 

Courte corticotherapie par voie generale en cas de 
bronchospasme 

Bronchodilatateur en aerosol-doseur 
Kinesitherapie respiratoire 
Oxygenotherapie 
Contre-indication des antitussifs 

Antibiotiques : 

L’indication et le choix de I’antibiotherapie dependent de 
la Clinique (stade de la dyspnee, purulence verdatre des 
crachats) et des epreuves fonctionnelles respiratoires 
(TUE6-1 51 -1 3). 

Reevaluation indispensable de I’antibiotherapie 
instauree a 48-72 h 

7. Prevention 

Arret du tabac 

Vaccination contre le pneumocoque et contre la grippe 


5. Complications et criteres d’hospitalisation 

Hospitalisation recommandee pour tout patient presen- 
tant un des criteres suivants : 
modification importante des symptomes habituels tels 
que I'apparition d'une dyspnee de repos, 

BPCO Stade III ou IV, 

apparition de signes cliniques nouveaux tels que cya- 

nose ou oedemes peripheriques, 

presence de comorbidites, 

apparition d’une arythmie, 

diagnostic incertain, 

age > 70 ans, 

manque de ressources, d'autonomie ou d'aide a domicile. 
Le risque de cette exacerbation est une insuffisance res- 
piratoire aigue grave. 


TUE6-151-13 : Indication de I’antibiotherapie dans les exacerbations de BPCO 

Stade Clinique de gravite de la BPCO 
evalue en dehors de toute exacerbation 

Indications a 
I’antibiotherapie 

Choix de I’antibiotherapie 

En I’absence d’EFR connue 

Resultats EFR 
connus 



Absence de dyspnee 

VEMS > 50 % 

Pas d’antibiotique 


Dyspnee d’effort 

VEMS < 50 % 

Antibiotherapie seulement si 
expectoration franchement 

purulente verdatre 

Amoxicilline 

ou macrolide 
ou pristinamycine 

Dyspnee au moindre effort 
ou dyspnee de repos 

VEMS < 30 % 

Antibiotherapie systematique + 
recherche des autres causes 
d 'exacerbation de la dyspnee 

Amoxicilline/acide clavulanique 

ou C3G injectables (cefotaxime ou 
ceftriaxone) ou FQAP* (levofloxacine) 


*une fluoroquinolone anti-pneumocoocique ne doit pas etre prescrite si le malade a regu une fluoroquinolone dans les 3 derniers mois. 


Notes 
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Infections cutaneo-muqueuses et des phaneres, bacteriennes et mycosiques, 
de I’adulte et de I’enfant 


Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

Diagnostiquer un impetigo, une folliculite, 
un furoncle, une dermo-hypodermite 
bacterienne (DHB) et ses signes de gravite. 
ConnaTtre les principes du traitement de 
I’impetigo, de la folliculite, du furoncle, de la 
dermo-hypodermite bacterienne. 
Diagnostiquer et connaTtre les principes 
du traitement des infections cutaneo- 
muqueuses a Candida sp., cutanees a 
Malassezzia sp., et des phaneres (teignes, 
onychomycoses). 

Diagnostiquer et connaTtre les principes du 
traitement des infections a dermatophytes 
de la peau glabre, des plis et des phaneres. 


Points importants 

Infections cutanees bacteriennes 

Les infections cutanees a pyogenes sont dues 
principalement a Staphylococcus aureus et a 
Streptococcus pyogenes (egalement appele 
Streptocoque p-hemolytique du groupe A). 
L’impetigo est une infection tres contagieuse de 
I’epiderme due a S. aureus, ou S. pyogenes, ou 
aux deux. Un traitement local est le plus souvent 
suffisant. 

Folliculites et furoncles sont des infections 
du follicule pilo-sebace. Une antibiotherapie 
generale est indiquee dans les furoncles de 
la face en raison du risque de staphylococcie 
maligne. 

L’abces cutane est le plus souvent lie a S. aureus. 
Le traitement est essentiellement chirugical. 
L'erysipele est une dermo-hypodermite non 
necrosante essentiellement due a Streptococcus 
pyogenes. Le diagnostic est clinique. Le traitement 
repose sur I’antibiotherapie (amoxicilline). 

La dermo-hypodermite bacterienne necrosante 
est une infection rare mais gravissime, liee 
egalement a S. pyogenes en association avec 
d’autres bacteries. La distinction clinique 
precoce avec l’erysipele est fondamentale, le 
pronostic etant lie a la rapidite de la prise en 
charge medico-chirurgicale. Sur le plan clinique, 
il existe des signes de sepsis grave associes a 
des lesions necrotiques. 


(Suite Points importants) 

Mycoses superficielles 

Infections frequentes et benignes de I’epiderme et 
des phaneres, dues a des champignons. 
Diagnostic essentiellement clinique, continue par 
les prelevements mycologiques. 

Parmi les agents responsables, on distingue : 

• Les dermatophytes, champignons filamenteux 
keratinophiles, responsables de dermatoses, 
d'onyxis (atteintes ungueales) et de teignes ; 

• Les levures representees par le genre Candida, 
saprophytes des cavites naturelles de I'homme, 
infectant la peau, les muqueuses et les ongles, 
et par Malassezia furfur, saprophyte frequent de 
la peau, responsable du pityriasis versicolor et 
de la dermite seborrhei'que. 

Traitement associant toujours la suppression des 
facteurs favorisants + un traitement antifongique 
local ou systemique. 

Traitement antifongique le plus souvent local, sauf 
en cas de teigne, d’onyxis a dermatophytes avec 
atteinte matricielle, et d'onyxis candidosique : 
traitement systemique dans ces trois derniers cas. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Conference de consensus. Erysipele et 
fasciite necrosante : prise en charge. 
SPILF etSFD. Janvier 2000. 


1 Bases pour comprendre 

Les infections bacteriennes sont essentiellement dues 
a Staphylococcus aureus et Streptococcus pyogenes 
(streptocoque beta-hemolytique du groupe A). En France, 
les staphylocoques dores communautaires sont sen- 
sibles a la meticilline dans > 95 % des cas : I’antibiotique 
de reference est la penicilline M (cloxacilline). Strepto- 
coccus pyogenes est sensible a la penicilline dans 100 % 
des cas : I’antibiotique de reference est I'amoxicilline. En 
cas d'allergie aux b§ta-lactamines, dans les infections a 
staphylocoques ou streptocoques on utilise la pristinamy- 
cine ou la clindamycine. 

Les infections mycosiques sont essentiellement dues a 
Candida sp et aux dermatophytes. Les traitements de 
reference sont les azoles en application locale, et la gri- 
seofulvine per os pour les teignes. 
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Infections bacteriennes 


laisse une ulceration profonde dans le derme. Laisse une 
cicatrice sequellaire. 


1 . Diagnostiquer et traiter un impetigo 

Physiopathologie 

Infection de la couche cornee de I'epiderme. 

Etiologie staphylococcique le plus souvent (70 %), ou 
streptococcique (30 %). 

Maladie non immunisante : recidives possibles. 

Epidemiologie 

Infection cutanee bacterienne la plus frequente chez I’en- 
fant, plus volontiers en milieu defavorise. Tres contagieux 
par manuportage : epidemies intra-familiales ou scolaires. 

Diagnostic clinique 

Le diagnostic est clinique (PUE6-152-1). Prelevement 
bacteriologique reserve aux etudes epidemiologiques ou 
aux echecs de traitement : prelevement d’une vesicule ou 
d'une bulle non rompue. 


PUE6-152-1 : Impetigo 


Q_ 

-S 

c: 


Forme habituelle 

Lesion elementaire : vesico-bulle, sur peau inflammatoire. 
Lesion superficielle et fragile, se rampant rapidement 
pour laisser la place a une erosion suintante puis crou- 
teuse, volontiers jaunatre (croute «mellicerique»). 
Regroupement des lesions en placards polycycliques. 
Classiquement regions peri-orificielles : surtout peri- 
buccales, mais aussi peri-anales ou peri-genitales chez 
le nourrisson. Toutes les zones de la peau peuvent etre 
touchees. 

Parfois adenopathie satellite. 

Apyrexie. 

Guerit sans laisser de cicatrice. 

Formes particulieres 

Impetigo peri-anal ou peri-genital des nourrissons 

(«pemphigus epidemique des creches») : etiologie sta- 
phylococcique, par maceration dans les couches. 
Impetiginisation : surinfection d’une dermatose prurigi- 
neuse (eczema, varicelle. . .)■ En dehors de ce contexte, 
evoquer systematiquement gale et pediculose. 
Ecthyma : impetigo creusant necrotique. Adultes, plus 
volontiers diabetiques ou ethyliques. Membres inferieurs. 
Etiologie streptococcique. D’abord epaisse croute noi- 
100 ratre entouree d'un halo inflammatoire au depart, qui 


■ Complications 

Affection benigne qui pose surtout des problemes de 
contagiosite, I'impetigo se complique tres rarement. 
Locales (tres rares) : abces sous-cutanes, lymphangites 
Systemiques : la glomerulonephrite aigue post- 
streptococcique est une complication exceptionnelle 
(< 300 cas/an en France), et survient surtout apres une 
forme profuse. Sa rarete justifie I’absence de depistage 
systematique apres un impetigo. 

■ Traitement 

Mesures generales 

Eviction scolaire jusqu’a guerison complete. 

Hygiene : douche quotidienne, ongles coupes courts, 
lavage des mains. 

Antiseptiques locaux pluriquotidiens. 

Antibiotherapie : 

Formes peu etendues (< 2 % de la surface corporelle 
et < 5 sites lesionnels) : pommade antibiotique (acide 
fusidique ou mupirocine) 2-3 fois par jour pendant 5 j. 
Formes plus etendues : antibiotiques per os (amoxicilline- 
acide clavulanique, pristinamycine si allergie) pendant 7 j. 

2. Diagnostiquer et traiter une folliculite 

■ Physiopathologie 

S. aureus est I’agent causal principal. 

Infection du follicule pilo-sebace. 

Facteurs favorisants : maceration, frottements, rasage 

■ Diagnostic clinique 

Lesions papuleuses erythemateuses centrees par des 
poils, evoluant vers des pustules. 

Pas de cicatrice. 

Sites preferentiels : zones de frottements (perinee, 
cuisses, dos). 

Apyrexie. 

Formes particulieres : orgelet (centre par un cil), sycosis 
(poils durs : barbe et pubis) lie aux rasages repetes. 
Diagnostics differentials : 

Folliculites a bacilles Gram negatif. 

Folliculites trichophytiques. 

Acne. 

■ Traitement 

Hygiene : douche quotidienne, vetements propres quo- 
tidiens, eviter sous-vetements synthetiques pour limiter 
la maceration. 

Antiseptiques pluriquotidiens. 

Sycosis : mousse a raser antiseptique, rasoirs jetables, 
espacer le rasage. 

Antibiotiques per os uniquement dans les formes pro- 
fuses : amoxicilline-acide clavulanique, pristinamycine 
si allergie. 

3. Diagnostiquer et traiter un furoncle 

Physiopathologie 

Folliculite profonde et necrosante de I’ensemble du fol- 
licule pilo-sebace. 
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S. aureus, souvent secreteur d’une toxine : ia leucoci- 
dine de Panton-Valentine (PVL), dans les furonculoses. 
Les localisations medio-faciales peuvent se compliquer 
de staphylococcie maligne. Les furoncles peuvent ega- 
lement etre a I’origine de bacteriemies et localisations 
staphylococciques secondaires. 

■ Diagnostic clinique 

Nodule inflammatoire, douloureux, constituant apres 
quelques jours de maturation une zone necrotique en 
son centre : le bourbillon. 

Facteurs favorisants : maceration, frottements. 
Cicatrice sequellaire. 

Apyrexie, sauf si forme profuse ou compliquee. 

■ Formes cliniques 

Anthrax : conglomerat de piusieurs furoncles. 
Furonculose : repetition de furoncles souvent multiples. 
Souvent liee au portage nasal persistant de staphy- 
locoque dore, avec possibility de dissemination dans 
I'entourage. La recherche de terrain favorisant (diabete, 
immunodepression) est le plus souvent negative. 

■ Complications 

Locoregionales 

Abces sous-cutane, 

Lymphangite, 

Dermohypodermite aigue, 

Staphylococcie maligne de la face : complication d’un 
furoncle centro-facial, le plus souvent suite a une mani- 
pulation intempestive. Survenue brutale d'un placard 
extensif du visage, associe a une fievre et souvent 
des frissons. Hospitalisation et traitement antibiotique 
urgents, du fait du risque de thrombophlebite du sinus 
caverneux. 

Systemiques 

Porte d'entree de bacteriemies a Staphyloccocus 
aureus, avec risque de greffe secondaire : endocar- 
dites, infections osteo-articulaires (arthrites aigues, 
spondylodiscites, infections de prothese)... 

■ Bilan etiologique 

Inutile pour une forme sporadique non compliquee. 

Pour les furonculoses ou les formes compliquees : 
Numeration formule sanguine (neutropenie, lympho- 
penie), 

Depistage VIH, 

Electrophorese des proteines plasmatiques, 

Glycemie ajeun, 

Recherche de portage nasal. 

■ Traitement 

Hygiene : pas de manipulation intempestive, douches 
quotidiennes, vetements propres quotidiens, eviter 
rasage, eviter les sous-vetements synthetiques en cas 
d’atteintes perineales ou fessieres, eviter vetements 
trop semes si atteinte de zones de frottement (cuisses). 
Antiseptiques locaux 

Incision chirurgicale, si abces, evacuation simple si 
furoncle 

Antibiotiques systemiques : reserves aux formes a 
risque de complication (region centrofaciale, immuno- 
deprime) : amoxicilline-acide clavulanique per os, ou 


pristinamycine/clindamycine en cas d'allergie. Duree : 
7j. 

Furonculose : apres prelevement d'une lesion (en cas 
d’abces) ou ecouvillonnage nasal ou pharynge (gites 
de portage avec le perinee, les aisselles, et I’anus), per- 
mettant I’obtention d'un antibiogramme et la recherche 
eventuelle d’une toxine PVL (examen non realise en 
routine), on associe : 

• Mesures d’hygiene vues plus haut, 

• Effets de toilette personnels (contagiosite), 

• Antiseptiques locaux, 

• Antibiotherapie antistaphylococcique per os pendant 
7 jours en cas de lesions multiples actives, suivie d’une 
decontamination des sites de portage pendant 5 jours 
(douche antiseptique quotidienne, pommade antibio- 
tique x 2/j (mupirocine) dans les vestibules nasaux). 


Le point essentiel est de savoir differencier une dermohy- 
podermite aigue bacterienne non necrosante (erysipele), 
qui est une maladie frequente et devolution generalement 
benigne, d’une dermohypodermite aigue bacterienne 
necrosante, pathologie rare mais urgence medico-chirur- 
gicale absolue (pronostic directement lie a la rapidite de 
prise en charge). 

Dermohypodermite aigue bacterienne non 
necrosante : erysipele 

Physiopathologie 

Dermohypodermite bacterienne aigue, localisee, non 
necrosante. 

Streptococcus pyogenes essentiellement, plus rarement 
streptocoque |3-hemolytique des groupes B, C et G. 

La sensibility de ces bacteries a la penicilline est de 
100 %. 

La symptomatologie inflammatoire bruyante est liee a 
un phenomene de superantigene (antigene ne necessi- 
tant pas de preparation par les cellules presentatrices 
d’antigene, responsable d'une reaction inflammatoire 
explosive). 

Contrastant avec cette clinique bruyante, la prolifera- 
tion bacterienne est peu intense : positivite des hemo- 
cultures dans < 10 % des cas. 


Diagnostic 



4. Diagnostiquer et traiter une 
dermohypodermite bacterienne 


Notes 
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FUE6-152-1 : Orientations diagnostiques devant une grosse jambe rouge aigue 
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Avant tout Clinique (PUE6-152-2) 

• Placard inflammatoire (rouge, chaud, douloureux), de 
debut brutal, d'extension rapide, unilateral. 

• Bourrelet peripherique (limite nette et surelevee du 
placard inflammatoire) le plus souvent au visage. 

• Decollement bulleux et purpura localise possibles, 
sans etre des criteres de gravite. 

• Fievre, ± frissons. 

• Adenopathie satellite et/ou lymphangite inconstantes. 

• Localisation : membres inferieurs (90 %), visage (5-10 %), 
membres superieurs (si antecedent de curage ganglion- 
naire axillaire), thorax (antecedents de thoracotomie). 

• Porte d’entree trouvee dans % des cas, parfois minime : 
intertrigo, piqure, plaie... 

Terrain favorisant : lymphoedeme, insuffisance veineuse, 

obesite. 

Signes negatifs 

• Pas de signes de sepsis grave, pas de necrose : 
qui doivent faire suspecter une dermo-hypodermite 
necrosante 

Diagnostics differentials (FUE6-152-1) 

• Dermo-hypodermite de stase (sur insuffisance vei- 
neuse) : souvent bilaterale, devolution subaigue/ 
chronique, sans fievre, regression avec le repos, pas 
de syndrome inflammatoire biologique 

• Dermo-hypodermite necrosante : signes de sepsis 
grave et douleur intense sont les signes qui doivent 
alerter precocement avant I’apparition des placards 
d'hypoesthesie superficielle et la necrose. 

• Dermo-hypodermite a Staphylococcus aureus : 
s’etendant a partir d'un mal perforant plantaire chez 
le diabetique, a partir d'un point d'injection (ex : toxi- 
comanie IV). Presence frequente de pus. 

■ Infection du site operatoire : infection de materiel 
d'osteosynthese ou de prothese osteo-articulaire. 

102 • Morsure, griffure. 


Evolution 

Disparition de la fievre et amelioration de la douleur sous 
traitement antibiotique en general dans les 48-72 h. 

Le placard inflammatoire et I’oedeme regressent plus 
lentement, d'autant plus lentement qu'ils sont intenses 
au depart (en une a deux semaines en general). 
L’absence d'amelioration doit faire suspecter un abces 
sous-cutane ou une forme necrosante evoluant a bas 
bruit, et une etiologie non streptococcique (apres avoir 
elimine un sous-dosage antibiotique) 

Mortality < 1 %, liee essentiellement a la decompensa- 
tion de comorbidites. 

Examens complementaires : 

Non pratiques en routine en cas de diagnostic evident, 
avec une forme typique non compliquee. 

NFS et CRP montrent un syndrome inflammatoire. 
Flemocultures positives dans < 10 % des cas. 
Prelevements locaux : sans interet pour I'erysipele. 

Traitement : 

Le traitement peut se faire en ambulatoire. 
FHospitalisation si : 

• Doute diagnostique, 

• Signes generaux importants ou mal supportes, 

• Risque de decompensation de pathologie associee 
(diabete, insuffisance cardiaque...), 

• Contexte social difficile (isolement) et/ou doutes sur 
I’observance (alcoolisme, demence...), 

• Pas d’amelioration dans les 72 h, ou extension sous 
traitement (d'ou I’interet de delimiter la zone inflamma- 
toire au feutre). 

Antibiotherapie 

• Amoxicilline en I* 5 intention : per os si possible, a 
posologie suffisante adaptee au poids (sous-dosage 
= risque d’echec, diffusion mediocre de I’amoxicilline 
dans les tissus mous). 

• Duree7-10j. 

• Pristinamycine per os si allergie (ou clindamycine en 
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2 e™ intention, mais 15 % de resistance des strepto- 
coques du groupe A). 

Traitement symptomatique 

• Antalgiques, 

• Repos au lit avec surelevation du membre inferieur 
jusqu’a regression des phenomenes inflammatoires, 

• Anticoagulation preventive uniquement si facteurs de 
risque de thrombose. 

Traitement de la porte d’entree +++ (intertrigo inter- 
orteil), 

Prevention antitetanique si necessaire, 

Prevention des recidives (30 % des cas) : 

• Traitement de la porte d’entree et des facteurs favori- 
sants (intertrigo inter-orteil, maceration, hygiene +++) 

• Traitement de I’insuffisance veino-lymphatique apres 
I’episode aigu : contention, drainages, perte de poids. . . 

• Injections de benzathine benzylpenicilline, pendant 
au moins 6 mois si > 4 episodes/an et echec des 
mesures precedentes. 

■ Dermohypodermite bacterienne aigue 
necrosante et fasciite necrosante 

Physiopathologie 

Contrairement a I'erysipele, proliferation bacterienne 
intense avec necrose. 

La necrose evolue de la profondeur (hypoderme) vers 
la superficie : lesions profondes beaucoup plus severes 
que ce qu’on peut visualiser a I'examen clinique. 
Urgence medico-chirurgicale. 

Rare, 100 fois moins frequente que I’erysipele, mais 
grave : 30 % de mortalite. 

Bacteries responsables : Streptococcus pyogenes le 
plus souvent, en association avec d’autres bacteries 
(variant selon les sites atteints). 

Terrain favorisant : diabete present dans 14 des cas (volon- 
tiers mal equilibre), arteriopathie, mauvais etat general. 

La prise d’AINS est fortement suspectee de favoriser 
revolution necrosante. 

Presentation clinique (PUE6-152-3) 

La presentation initiale est celle d’un erysipele, mais cer- 
tains signes doivent faire suspecter une forme necrosante : 
Signes de sepsis grave. 

Douleur intense, non soulagee par des antalgiques de 
palier 1 ou 2, s’etendant au-dela des zones inflammatoires 
Induration des tissus au-dela des lesions visibles (diffi- 
cile a percevoir si terrain de lymphoedeme). 

Evolution defavorable malgre antibiotherapie adaptee 

au diagnostic initial d'erysipele 

Extension rapide (entourer les zones inflammatoires au 

crayon). 

A un stade plus tardif : apparition de placards grisatres 
hypoesthesiques au toucher (ce qui contraste avec la 
douleur spontanee, I’hypoesthesie etant liee a la necrose 
des recepteurs de la sensibilite superficielle), evoluant 
vers la necrose. 

Crepitation neigeuse possible en cas d'association a 
des bacteries anaerobies. 


PUE6-152-3 : Dermohypodermite bacterienne 
necrosante du membre superieur a streptocoque A 
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Topographie : 

■ Membres inferieurs le plus souvent 

• Formes cervico-faciales, plutot apres chirurgie ORL 
(risque de mediastinite). 

• Formes thoraco-abdominales : apres chirurgie thora- 
cique ou digestive. 

• Formes perineales (gangrene de Fournier) : chirurgie 
ou procedure digestive ou urologique. 

Diagnostic 

Des le diagnostic suspecte, il s’agit d’une urgence medico- 
chirurgicale. 

Bilan preoperatoire 

Bacteriologie : hemocultures en urgence, prelevements 
per-operatoires (aero-anaerobies) +++ 

L’imagerie n’a pas d’interet a ce stade (va retarder la 
prise en charge) : la TDM ou I’IRM pourront etre utiles 
pour guider les chirurgiens dans les chirurgies de 
reprise apres la prise en charge initiale. 

Traitement 

Urgence medico-chirurgicale 
Debridement chirurgical large de I’ensemble des tissus 
necroses, avec reprise si besoin a plusieurs reprises 
les jours suivants tant que reapparaissent des zones 
de necrose. Amputation parfois necessaire. Derivation 
digestive (colostomie de decharge) et/ou urinaire dans 
les formes perineales. 

Antibiotherapie intraveineuse a fortes doses : 

• Formes des membres ou region cervico-faciale : 
association p-lactamine + inhibiteur de p-lactamase 
(amoxicilline + acide clavulanique) + clindamycine 
(effet anti-toxinique, diffusion) 

• Formes abdomino-perineales : pS-lactamine a large 
spectre (piperacilline + tazobactam, ou imipeneme) + 
metronidazole (pour son action anti -Clostridium). 

■ Toxicomane : amoxicilline + acide clavulanique, ou 
penicilline M, ± couverture anti-SARM (vancomycine 
par exemple). 

Adaptation de I'antibiotherapie aux prelevements per- 
operatoires. 

Reanimation, 

Prise en charge des defaillances d’organe(s), 

Prise en charge des comorbidites, 

Traitement de la porte d’entree, 

Prevention antitetanique si necessaire, 

Dans un second temps, si necessaire, chirurgie recons- 
tructrice (lambeaux, greffes...). 


Notes 
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Mycoses superficielles 


Traitement : savon alcalin, nystatine ou azoles en ovules 
gynecologiques. En cas d'echec, fluconazole per os. 


Infections de la couche cornee de I'epiderme, des 
muqueuses et des phaneres (ongles, cheveux et poils), 
par des champignons. Frequentes, benignes, n’entrainant 
ni fievre ni anomalie biologique, leur diagnostic oriente par 
la Clinique est confirme par le prelevement mycologique 
avec examen direct et culture. Exceptionnellement, elles 
peuvent etre la porte d'entree de mycoses systemiques 
chez les sujets fortement immunodeprimes. 

1 . Bases communes de prise en charge 

Supprimer les facteurs favorisants. 

Diagnostic Clinique, confirme par les prelevements myco- 
logiques locaux, notamment pour les infections a derma- 
tophytes et/ou les formes resistantes au traitement. 
Traitement local sauf pour les teignes, les onyxis (infec- 
tions ungueales) a dermatophytes avec atteinte matri- 
cielle et les onyxis candidosiques (TUE6-152-2). 

2. Infections cutaneomuqueuses a Candida 

Intertrigo des grands plis 

Localisations possibles : plis axillaires, sous-mammaires, 
inguinaux, interfessier. 

Facteurs favorisants : maceration, diabete, obesite, 
manque d’hygiene, antibiotherapie systemique. 

Aspect Clinique : erosion lineaire erythemateuse, bordee 
par une collerette squameuse avec vesiculopustules, 
souvent suintante, malodorante et prurigineuse. 
Diagnostic Clinique. Si doute ou resistance au trai- 
tement, prelevement mycologique local : a I’examen 
direct, presence de levures bourgeonnantes avec ou 
sans pseudofilaments. 

Traitement : suppression des facteurs favorisants (eviter 
maceration +++ : sous-vetements coton, sechage soi- 
gneux des plis apres toilette). Traitement par topiques 
d’amphotericine B ou azoles. 

Perionyxis et onyxis a Candida 

Clinique : perionyxis, avec bourrelet inflammatoire peri- 
ungueal pouvant suppurer. L’ongle peut etre secondai- 
rement atteint a partir du bord proximal et prend une 
teinte jaunatre. Evolution chronique (par opposition aux 
perionyxis bacteriens devolution aigue). 

Localisation : mains, exceptionnellement les orteils. 
Facteur favorisant : exposition des mains a I’humidite et 
aux detergents (femmes de menage +++). 

Diagnostic : prelevement du pus a I'ecouvillon pour 
examen direct et culture. 

Diagnostic differential : perionyxis bacterien (staphylo- 
coque dore, streptocoque), onyxis a dermatophytes. 
Traitement : port de gants, antifongique azole syste- 
mique (fluconazole). 

Vulvo-vaginite a Candida 

Clinique : erytheme et oedeme vulvo-vaginal, prurit, bru- 
lures vaginales, dyspareunie, leucorrhees blanchatres. 
Facteurs favorisants : antibiotherapie systemique, 
diabete, grossesse. 

104 Prelevement local pour examen direct et culture. 


■ Balanite et balano-posthite 

Inflammation du gland et du prepuce. 

Enduit blanchatre dans le sillon balano-preputial, prurit. 
Prelevement local pour examen direct et culture. 
Traitement local par derive azole pendant 1 semaine. 
En cas d'echec, fluconazole per os. 

Candidose buccale 

Langue et muqueuses jugales inflammatoires avec sen- 
sation de brulure (forme erythemateuse), puis apparition 
d'un enduit blanchatre plus ou moins confluent (muguet). 
Perleche frequemment associee : fissure douloureuse 
de la commissure labiale. 

Facteurs favorisants : personnes agees, protheses 
dentaires, nourrisson, antibiotherapies systemiques. 

En I'absence de facteur favorisant ou sur forme recidi- 
vante : depistage VIH +++. 

Diagnostic Clinique. Prelevement local pour examen 
direct et culture, si doute diagnostique, echec du traite- 
ment local, ou recidive 

Traitement local : Amphotericine B ou nystatine en 
solution buvable, ou miconazole en gel buccal, Azoles 
ou polyenes en application locale pendant 7 j. 

Azole (fluconazole) par voie generale pour les formes 
profuses et/ou resistantes et/ou de I’immunode- 
prime. 

3. Infections cutanees a Malassezia furfur 

Malassezia furfur est une levure lipophile commensale 
dont la proliferation sur la peau grasse est favorisee par 
la sudation, I’humidite, la chaleur : manifestations fre- 
quentes I’ete ou lors de voyages sous les tropiques. 

■ Pityriasis versicolor 

Macules individualists puis confluentes, rosees puis 
chamois, achromiques apres exposition solaire. 

Non prurigineuses. 

Cou et partie superieure du tronc (zones riches en 
glandes sebacees). 

Diagnostic : «scotch test cutane» et examen microsco- 
pique (spores et filaments courts). Culture inutile. 
Traitement : gel moussant ketoconazole. 

■ Dermite seborrheique 

Dermatose chronique frequente (prevalence 1-3 % de 
la population). 

Localisation la plus frequente : le visage. 

Clinique : plaques plus ou moins erythemateuses, 
recouvertes de petites squames grasses blanchatres 
dans les zones ou predomine la seborrhee : sillons 
naso-labiaux, sourcils, glabelle, lisiere anterieure du 
cuir chevelu. Prurit possible. 

Terrain : surtout hommes adultes. 

Formes cliniques : formes du cuir chevelu (pityriasis 
capitis) frequentes chez le nourrisson («croutes de lait»), 
formes erythrodermiques etendues. 

Facteurs favorisants : VIH, maladie de Parkinson et 
syndromes extrapyramidaux iatrogenes, alcoolisme 
chronique. 
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Diagnostic : Clinique 

Traitement : ketoconazole en gel moussant ou ciclo- 
piroxolamine en topique ± dermocorticoi'des dans les 
formes tres inflammatoires. 


Petites plaques erythemato-squameuses, arrondies, a 
limites nettes, prurigineuses, d’extension centrifuge, en 
peau decouverte 

Traitement : azole local pendant 2 semaines. 


Notes 


4 . Infections a dermatophytes 

Trois genres de dermatophytes : Microsporum sp, 
Epidermophyton sp, Trychophyton sp. 

Trois types de reservoir : tellurique, humain, animal. 
Absence d’atteinte muqueuse. 

Diagnostic confirme par les prelevements mycologiques 
(examen direct, culture). 

Recherche de cas dans I'entourage. 

Traitement : suppression ou traitement des facteurs 
favorisants, traitement medicamenteux toujours local et 
parfois general. 

■ Intertrigo des petits plis 

Principale porte d’entree des erysipeles 
Contamination par sols souilles de squames (piscines, 
tatamis) 

Facteurs favorisants : maceration (chaussures synthe- 
tiques) 

Clinique : fissuration ± prurigineuse du fond du pli inter- 
digital au niveau des pieds («pied d’athlete»). 

Traitement : correction des facteurs favorisants, bien 
secher les espaces inter-orteils apres la toilette, azoles 
locaux pendant 1 a 2 semaines. 

■ Intertrigo des grands plis 

Les differences cliniques entre intertrigo a dermatophytes 
et intertrigo candidosique sont resumees dans le tableau 
TUE6-1 52-1 : 


TUE6-152-1 : Clinique des intertrigos 

Intertrigo a 

Intertrigo 

dermatophytes 

candidosique 

Fond sec 

Fond fissure, enduit blanchatre 

Extension a 
distance du pli 

Pas d’extension a distance du pli 

Bords 

Bords emiettes avec fine collerette 

polycycliques 

■ 

desquamative ou pustuleuse 


Traitement : bien secher les plis apres la toilette, azoles 
locaux pendant 3 semaines, ou terbinafine locale 
1 semaine. 

Onyxis dermatophytique (onychomycose) 

Ongle progressivement friable et jaunatre, sans perionyxis 
Traitement long et difficile : meulage de I’ongle, vernis 
antifongique pour les formes peu etendues sans 
atteinte matricielle pendant 3-6 mois pour les mains 
et 6-9 mois pour les pieds, terbinafine orale pendant 
3 mois (mains) a 6 mois (orteils) en cas d’atteinte 
etendue et/ou matricielle. 


Teignes tondantes 

Enfants (contamination interhumaine ou a partir 
d’animaux) 

Plaques d'alopecie du cuir chevelu : grandes plaques 
(teigne microsporique) ou petites plaques (teigne tri- 
chophytique) 

Traitement : local par derive azole ou ciclopiroxolamine, 
+ oral par griseofulvine ou ketoconazole. Duree 6 a 
8 semaines. 

Teignes suppurees 

Enfants et adultes 
Non contagieuses 

Macaron inflammatoire suppurant du cuir chevelu, chute 
provisoire des cheveux 
Traitement : idem teignes tondantes 


TUE6-152-2 : Principaux antifongiques utilises dans 
les mycoses superficielles 

Norn generique 

Presentation 

Topiques actifs seulement sur Candida 
Indications : candidoses cutanees, buccales et 
vaginales 

Amphotericine B 
Nystatine 

Lotion, gelules et suspension 
Suspension, dragees, comprimes 
gynecologiques 

Topiques a large spectre 

Indications : infections a Candida, dermatophytoses, 
Pityriasis versicolor 

Derives imidazoles 

Bifonazole 

Creme, solution, poudre 

Econazole 

Creme, lait, spray, poudre et 
solution, lotion 
Ovules gynecologiques 

Isoconazole 

Creme, emulsion, ovules, poudre 

Ketoconazole 

Creme, gel moussant 

Miconazole 

Comprime gingival muco-adhesif 
Gel dermique et gynecologique, 
gel buccal 

Ciclopiroxolamine 

Creme, solution 1 %, vernis 8 % 

Topiques actifs electivement sur dermatophytes 

Amorolfine 

Vernis 5 % 

Terbinafine 

Creme 


Dermatophytie cutanee («herpes circine») 

Enfants et professionnels exposes aux animaux domes- 
tiques et d'elevage 
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Infections osteo-articulaires (IOA) de I’adulte et de I’enfant 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


1 Bases pour comprendre 


Objectifs 

ConnaTtre les principaux agents infectieux 
responsables des infections osteo- 
articulaires selon I’age, le terrain et leur profil 
de resistance. 

Diagnostiquer et connaTtre les principes 
du traitement d’une arthrite avec ou sans 
materiel, d’une osteite avec ou sans materiel. 
Diagnostiquer et connaTtre les principes du 
traitement d’une infection osseuse sur pied 
diabetique. 


Points importants 

Infections frequentes et couteuses. 

Diagnostic assez facile si infection aigue, difficile si 
infection chronique. 

La documentation bacteriologique est indispen- 
sable avant toute antibiotherapie. 

Le pronostic fonctionnel (et parfois le pronostic 
vital si bacteriemie) est engage. 

Traitement long et difficile, specialise, necessitant 
une approche multidisciplinaire (medicochirurgi- 
cale + reeducation). 

La presence de materiel complique I'attitude 
therapeutique. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Infections osteo-articulaires 
sur materiel [prothese, implant, 
osteosynthese). Recommandations de 
pratique clinique 2009. 
www.infectiologie.com 

• Spondylodiscites infectieuses 
primitives et secondaires a un geste 
intra-discal sans mise en place de 
materiel. Recommandations pour la 
pratique clinique 2007 - 
www.infectiologie.com 

• Prise en charge du pied diabetique 
infecte. Recommandations pour la 
pratique clinique 2007 - 
www.infectiologie.com 

• Prothese de hanche ou de genou : 
diagnostic et prise en charge de 
I'infection dans le mois suivant 
I’implantation - HAS recommandations 
mars 2014 - www.has-sante.fr 


Les infections osteo-articulaires (IOA) rassemblent des 
entites tres diverses en fonction du contexte et de I'age. 
La prise en charge obeit cependant a des principes com- 
muns : 

identification de i'agent infectieux 
cartographie de I’atteinte osteo-articulaire 
antibiotherapie prolongee ± traitement chirurgical. 

1. Classification selon plusieurs criteres 

• Aigue vs. chronique. 

• Sans materiel vs. avec materiel (FUE6-153-1). 

Precoce (< 4 semaines) vs. tardive (> 4 semaines) en 
cas d’infection post-chirurgicale sur materiel. 

• Communautaire vs. liee aux soins, nosocomiale. 

• Voie hematogene vs. contamination directe. 

2. Physiopathologie 

L'infection osteoarticulaire va entrainer une reaction 
inflammatoire, responsable de lesions engageant le pro- 
nostic fonctionnel : 

Au niveau d'une articulation : destruction de la syno- 
viale puis du cartilage. 

Au niveau de I’os : osteolyse ; en cas de presence de mate- 
riel, celle-ci se localise au niveau de I'interface os/materiel. 

3. Particularity de l’ infection sur MATERIEL , 
rendant le traitement difficile : 

Adherence des bacteries au materiel et formation d'un 
biofilm, veritable «bouclier» genant la diffusion des anti- 
biotiques et I'action du systeme immunitaire, 

Bacteries en phase de croissance lente, done moins 
sensibles aux antibiotiques. 


FUE6-153-1 : Les differentes entites cliniques 
d’infections osteo-articulaires de I’adulte en fonction 
de la presence ou non de materiel 


IOA 



1 


> 

i 

1 

Sans materiel 

Sur materiel 

(os natif) 


• Arthrite 


Ostheosynthese 

Prothese articulaire 

• Spondylodiscite 


(clous, vis, plaques, 

• Hanche 

• Osteo-arthrite 


fixateurs externes...) 

• Genou 

• Osteite 


• Membres 

• Epaule 

• Pseudoarthrose 
septique 


• Rachis 

• Doigt 
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Les principaux agents infectieux 
responsables des IOA et leur profit 
de resistance 


Les etiologies bacteriennes dominantes sont : 
sur os natif : Staphylococcus aureus, le plus souvent 
sensible aux penicillines M (SASM). 
sur les protheses articulaires : les staphylocoques coa- 
gulase negative, souvent resistants aux penicillines M. 

II n'y pas de donnees d’epidemiologie bacterienne pour 
les infections sur osteosynthese (tableau TUE6-153-1). 
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Diagnostic et principes du traitement : 
principaux elements communs aux 
differentes formes cliniques 


1 . Principaux elements du diagnostic 

Le diagnostic repose sur un faisceau d’arguments cli- 
niques, radiologiques et bacteriologiques. 


TUE6-153-2 : 

Signes cliniques et biologiques 


Infection aigue 

Infection 

chronique 

Signes 

generaux 

Fievre 

Le plus souvent, 
pas de fievre 

Signes 

locaux 

■ Douleur 

■ Etat inflammatoire 
local 

■ Desunion de la 
cicatrice 

■ Ecoulement 
au niveau de la 
cicatrice 

■ Douleur 

■ Fistulisation 

Anomalies 

biologiques 

CRP augmentee 
ATTENTION : 
toute intervention 
ohirurgicale est 
responsable d’une 
elevation transitoire 
de la CRP en post- 
operatoire. 

Hyperleucocytose le 
plus souvent 

CRP normale 
ou moderement 
augmentee 


Signes cliniques et biologiques (TUE6-153-2) 
Explorations radiologiques 

Les differents types d’examens radiologiques et leurs 
principales indications sont presentes dans le tableau 
TUE6-153-3. 


TUE6-153-1 : Agents infectieux par entite Clinique et selon le mode de contamination 

Entite clinique 

Mode de contamination 


Infection communautaire 

Infection liee aux soins : infection du site operatoire 


Voie hematogene 

Inoculation directe 


Arthrite 

Atteinte monoarticulaire 
Staphylococcus aureus 
(66 %) 

Streptocoques (20 %) 
Enterobacteries (10 %) 

Atteinte oolvarticulaire 
Staphylococcus aureus 
Neisseria gonorrhoeae 

Aores morsure 

animale 

Pasteurella 

multocida 

Capnocytophaga 

canimorsus 

Infiltration ou intervention monoarticulaire 
Staphylocoques (coagulase negative ou S. aureus ) 
Propionibacterium acnes 

Spondylodiscite 

Staphylococcus aureus 
(40 %) 

Streptocoques (20 %) 
Enterobacteries (10 %) 
Enterocoques (< 10 %) 

Mycobacterium 

tuberculosis 


Staphylocoques coagulase negative 
Propionibacterium acnes 
Corynebacteries 

IOA sur prothese 
articulaire 

Staphylococcus aureus 

Streptocoques 

Enterobacteries 


Staphylocoques (coagulase negative plus souvent 
que Staphylococcus aureus) 

Streptocoques 
Enterocoques 
Enterobacteries 
Infection polymicrobienne 
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TUE6-153-3 : Les differents examens radiologiques, leur interet et les principales indications 


Bilan lesionnel 

Indications principales 

Radiographie 

osseuse 

■ Bilan lesionnel osseux et articulaire 

■ Signes radiologiques retardes de 15 a 21 jours par 
rapport au debut de I'infection 

Toutes les IOA (sauf spondylodiscite), 
au debut de la prise en charge puis en 
fonction de revolution 

Echographie 

articulaire 

■ Inutile au bilan des lesions osseuses 

■ Bilan des parties molles (abces) et de I’etat articulaire 

■ Rechercher un epanchement intra-articulaire 

■ Guider une ponction articulaire 

IRM osseuse 

■ Bilan lesionnel osseux et des parties molles 
avoisinantes 

• Visualisation precoce (15 jours environ apres le 
debut de I'infection) 

■ L'analyse des images est perturbee par le materiel 

■ Spondylodiscite 

■ Infections osseuses chroniques 

TDM sans et avec 
injection de produit 
de contraste 

■ Bilan lesionnel osseux et articulaire 

• Visualisation tardive des lesions : interet dans les 
formes chroniques 

■ L'analyse des images est perturbee par le materiel 

Infections osseuses chroniques 

Scintigraphie 

osseuse 

Anomalies precoces mais non specifiques, a 
interpreter en fonction du contexte Clinique 

Spondylodiscite, en 2 i "“ intention 


■ Diagnostic bacteriologique 

II repose sur des prelevements de qualite, uniques en 
cas d’arthrite, et multiples en cas d’osteite. 

Les prelevements doivent etre realises a distance 
de toute antibiotherapie (idealement, au moins 
2 semaines apres son arret). 

2 . Principes generaux du traitement des 
infections osteo-articulaires 

■ Antibiotherapie 

L’antibiotherapie est toujours debutee apres avoir 
realise les prelevements microbiologiques, y com- 
pris si ceux-ci sont realises durant une intervention 
chirurgicale. 

Arthrite septique et/ou suspicion de bacteriemie asso- 
ciee et/ou sepsis grave/choc septique : antibiotherapie 
probabiliste beta-lactamine ± gentamicine ± glycopep- 
tides par voie intraveineuse 

Dans les autres situations : antibiotherapie apres resul- 
tats de la documentation bacteriologique. Les antibio- 
tiques sont choisis en fonction de leur diffusion dans 
les sites infectes et de la sensibilite de I'agent infectieux 
aux antibiotiques. 

Duree prolongee : de 3 a 12 semaines selon les situa- 
tions cliniques. 

Globalement, les antibiotiques diffusent bien dans le 
liquide articulaire alors qu’ils ne diffusent pas tous de la 
m§me fagon au niveau osseux (TUE6-153-4). 


TUE6-153-4 : Penetration osseuse des antibiotiques 

Penetration osseuse 
bonne 

Penetration osseuse 
moyenne a faible 

Rifampicine 

Fluoroquinolones 

Acide fusidique 

Clindamycine 

Trimethoprime 

Metronidazole 

Aminosides 

Beta-lactamines 

Sulfamethoxazole 

Vancomycine 


Traitement chirurgical 

A associer au traitement medical (sauf spondylodiscite 
sans complication neurologique). 

■ Autres mesures 

Traitement de la porte d'entree si infection par voie 
hematogene. 

Immobilisation antalgique suivie d'une mobilisation 
passive et d’une remise en charge progressive. 
Prevention des complications de decubitus. 

Demande de prise en charge en ALD pour les IOA 
chroniques. 

Suivi 

Dans les infections osteo-articulaires sur prothese, le suivi 
des patients est prolonge (2 ans), car des rechutes tar- 
dives sont possible. 


Notes 
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IOA, EN PRATIQUE 

Dans les infections aiaues : le bilan est urgent et 
bien codifie : 

• Hospitalisation en service specialise, 

• pour etayer le diagnostic d’infection osteoarticulaire, 

• isoler I’agent infectieux, 

• puis debuter le traitement antibiotique. 

Dans les infections chroniaues : 

• II faut prendre le temps 

d’argumenter le diagnostic d'infection osseuse, 
d’isoler I’agent infectieux. 

• C’est toujours une affaire de specialiste. 

Dans tous les cas : prise en charge specialisee 
multidisciplinaire : infectioiogues, chirurgiens, 
rhumatologues, medecin reeducateur, 
bacteriologistes et radiologues. 

Lantibiotherapie est urgente dans les infections 
aigues, elle ne I’est pas dans les infections 
chroniques. 

Les IOA engagent toujours le pronostic 
fonctionnel et parfois le pronostic vital en cas de 
dissemination hematogene. 

Elies exposent egalement les sujets ages aux 
complications de decubitus qu’il faudra prevenir. 
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Arthrite septique aigue sur os natif 


L’arthrite septique aigue est une urgence therapeutique. II 
s’agit de la proliferation intra-articulaire d’un agent infec- 
tieux. La prise en charge est hospitaliere. 


1. Physiopathologie 

- Par voie hematogene au decours d’une bacteriemie. II 
s’agit alors le plus souvent d’une monoarthrite. 

- Ou par inoculation directe a I’occasion d’une morsure, 
d'une plaie penetrante ou d’un geste medical (infiltration). 

2. Diagnostic positif : suspicion clinique, 
confirmation par la ponction articulaire 

■ Diagnostic clinique 

Douleur articulaire intense de siege articulaire, de sur- 
venue brutale avec impotence fonctionnelle. 

Fievre avec frissons. 

Signes inflammatoires locaux. 

Attitude antalgique en flexion le plus souvent. 
Mobilisation passive et active douloureuse. 

Impotence fonctionnelle. 

En regie generate, monoarthrite : genou, epaule. 

Recherche systematique 

• des signes orientant vers une porte d’entree (infection 
cutanee, plaie cutanee, infection des voies urinaires, 
infection ORL) ou vers un geste invasif ou un trauma- 
tisme recent. 

no • d’une autre localisation secondaire. 


Complications 

• Complications liees a la bacteriemie : autres localisa- 
tions secondaires, choc septique (Cf. item UE6-154). 

• Complications liees a i'atteinte articulaire : destruction 
du cartilage articulaire, osteite de contigui'te. 

■ Examens complementaires 

Examens biologiques 

Hyperleucocytose, 

CRP augmentee, 

Prelevements bacteriologiques : 

• de la porte d'entree eventuelle : ECBU, ... 

• au niveau d'une eventuelle localisation secondaire 

• hemocultures systematiques. 

Imagerie 

L’echographie osteoarticulaire est «le prolongement 
de la main de l'examinateur» et doit §tre faite en pre- 
miere intention et rapidement : visualisation d’un epan- 
chement liquidien ou d'une proliferation synoviale. Elle 
est tres utile notamment pour les articulations difficiles 
a examiner comme la hanche. Elle permet aussi de 
guider les techniques de ponction articulaire. 

La radiographie standard de I’articulation touchee 
n’est pas urgente mais doit etre faite pour avoir un 
cliche initial en cas devolution defavorable. Elle est 
normale au debut. Elle peut le rester si le traitement 
est precoce et bien adapte ; a defaut, demineralisa- 
tion epiphysaire a J10/J15 du debut de I'infection, puis 
pincement de I’interligne (destruction cartilagineuse) et 
erosions sous-chondrales (demineralisation osseuse 
inflammatoire) a J21/J28 du debut de I'infection. 
Elle permet aussi de rassembler des arguments contre 
une affection osseuse de voisinage. 

IRM et TDM peuvent etre utiles pour etudier des loca- 
lisations specifiques (articulations sterno-claviculaires, 
sacro-iliaques et de la symphyse pubienne) ou pour 
apprecier I'importance de I’atteinte osseuse et de I’at- 
teinte des tissus mous associee. 

Diagnostic microbiologique 

Ponction articulaire en urgence, avant toute anti- 
biotherapie 

confirmer le caractere inflammatoire de I’epanche- 
ment : liquide trouble (>10 000 elements/mm 3 ), riche en 
polynucleaires neutrophiles (> 90 %) ; 
a visee bacteriologique : identification de i'agent infec- 
tieux (examen direct (sensibilite < 100 %), coloration de 
Gram, culture et eventuellement biologie moleculaire). 

Hemocultures avant toute antibiotherapie. 

3. Diagnostics differentials 

Arthrites infectieuses non purulentes : arthrites dues a 
des agents infectieux pour lesquels la culture est difficile 
ou non realisee en pratique, et pour lesquels une sero- 
logie ou une PCR est disponible : Borrelia, Mycoplasma, 
virus de I’hepatite B, parvovirus B19, rubeole, ... 
Arthrites reactionnelles dans les suites d’une infec- 
tion bacterienne ( Shigella , Salmonella, Chlamydiae, 
Campylobacter, Yersinia, ...). 
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Arthrites inflammatoires 

■ Arthrites inflammatoires microcristallines : cause ia 
plus frequente de monoarthrite aigue. Recherche sys- 
tematique de cristaux de pyrophosphate de calcium 
dihydrate (chondrocalcinose) ou d’urate de sodium 
(goutte) dans le liquide articulaire (Cf. item 194), mais 
sensibilite < 100 %. 

■ Maladies systemiques (Cf. items 188, 190 et 192). 


4. Principes du traitement de I’arthrite aigue 
sur os natif 


Antibiotherapie 

Antibiotherapie intraveineuse probabiliste, debutee en 
urgence, apres ponction articulaire et hemocultures. 
Chez I'adulte, sauf orientation particuliere, les cocci Gram 
positifs doivent etre cibles et notamment Staphylococcus 
aureus : penicilline M IV + gentamicine IV (1 a 3 j). 
Adaptation secondaire aux donnees de I'antibiogramme. 
Duree : 3 a 4 semaines chez I'adulte. 


Lavage articulaire ± synovectomie 

Lavage articulaire realise en urgence en particulier pour 
les grosses articulations, si possible sous arthroscopie. 
II permet de reduire I’inoculum bacterien et de reduire 
les lesions des cartilages. 

Les ponctions articulaires repetees sont une alternative 
possible en cas d'articulations facilement accessibles 
et devolution favorable dans les 5 jours. 

Une synovectomie peut parfois etre necessaire. 

Immobilisation 

Immobilisation antalgique en position de fonction. 

A ne pas prolonger en raison du risque d’enraidisse- 
ment articulaire. 

Prevention de la maladie thrombo-embolique. 


Reeducation : 

a debuter des I’amelioration des douleurs et des signes 
locaux. 

ARTHRITE SEPTIQUE, EN PRATIQUE 

Toute arthrite est septique jusqu’a preuve du 
contraire. Urgence diagnostique (clinique et echo- 
graphie osteoarticulaire) et therapeutique : 
ponction articulaire et hemocultures avant 
antibiotherapie, 

puis antibiotherapie probabiliste, 

puis adaptation secondaire aux donnees de 

I’antibiogramme. 

En cas de bacteriemie associee : bilan de la porte d'en- 
tree et des localisation® secondaire(s) eventuelle(s). 
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Spondylodiscite (ou discospondylite) 


Infection hematogene, plus rarement post-operatoire, 
la spondylodiscite survient surtout chez I’adulte apres 
50 ans et touche le plus souvent les disques interverte- 


braux et les corps vertebraux adjacents au niveau lom- 
baire (50 % des cas), a un seul etage (80 % des cas). 

La tuberculose (mal de Pott) ou une infection fongique restent 
possibles. La brucellose est exceptionnelle en France mais 
reste endemique dans les pays mediterraneans. 

1. Diagnostic positif : suspicion clinique, 
confirmation par I’imagerie 

Diagnostic clinique 

Rachialgies souvent de survenue brutale, mal calmees 
par le repos. 

Douleurs vertebrales localisees, inflammatoires. 

Raideur rachidienne segmentaire. 

La fievre est presente dans la moitie des cas. 

Recherche systematique 

• de signes orientant vers une porte d'entree (cutanee 
ou digestive ou urinaire, ...) ou une intervention sur le 
rachis (chirurgie discale, chimionucleolyse), 

• de signes orientant vers un agent infectieux particu- 
lier : Mycobacterium tuberculosis, Brucella spp., 

■ d’une autre localisation secondaire. La recherche 
d’une endocardite infectieuse est systematique dans 
les situations suivantes : bacterie frequemment en 
cause dans les endocardites ( Staphylococcus aureus, 
streptocoques oraux et streptocoques du groupe D, 
enterocoques), prothese valvulaire ou materiel de sti- 
mulation intracardiaque, bacteriemie, nouveau souffle 
de regurgitation. 

Complications : recherche systematique et repetee 
dans le temps 

• de signes neurologiques radiculaires (sciatalgie ou 
cruralgie), 

• de signes neurologiques medullaires (paraparesie 
des membres inferieurs, retention aigue d’urines). 

• Les signes neurologiques radiculaires ou medullaires 
temoignent d’une complication justifiant une IRM rachi- 
dienne en urgence, et parfois une chirurgie urgente de 
decompression. 

Examens complementaires 

Signes biologiques 

Syndrome inflammatoire inconstant, depend du contexte 
general de survenue et de la bacterie en cause. En 
general, modere ou absent pour les bacteries com- 
mensales de la peau, franc en cas de pyogenes comme 
Staphylococcus aureus. . . 

Imagerie 

L’IRM rachidienne est I'examen de choix pour le dia- 
gnostic precoce (a partir du 3 i!me jour devolution) et la 
recherche de complications (epidurite). Elle montre un 
hypersignal T2 en discal, un hyposignal T1 et un hyper- 
signal T2 des 2 vertebres adjacentes, un epaississe- 
ment des parties molles intracanalaires (epidurite) et/ou 
paravertebrales avec prise de contraste par le gadoli- 
nium au niveau du disque atteint (PUE6-153-1). 

La scintigraphie osseuse est une alternative, en cas 
de contre-indication ou de non-disponibilite de I’IRM, 
et permet aussi un diagnostic precoce. Elle montre 
un foyer d'hyperfixation non specifique. Elle peut etre in 


Notes 
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completee, le cas echeant, par une TDM centree sur la 
zone de fixation. 

La radiographie conventionnelle montre des ano- 
malies beaucoup plus tardivement que I’lRM, apres 3 
a 4 semaines devolution : effacement du lisere cor- 
tical, pincement global ou partiel du disque atteint, 
erosion des plateaux ou des coins anterieurs des 
vertebres adjacentes, parfois geodes sous-chon- 
drales. A un stade evolue, reaction osteophytique 
condensante. 

Diagnostic bacteriologique 

Hemocultures systematiques (souvent positives dans 
les spondylodiscites hematogenes). 

Ponction-biopsie discovertebrale si les hemocultures 
sont steriles. 

• Elle doit etre programmee d’emblee devant toute 
spondylodiscite et annulee si les hemocultures se 
positivent avant la date prevue de la ponction-biopsie 
discovertebrale. 

• Radioguidee ou plus rarement chirurgicale, pour 
examens bacteriologiques et histologiques qui per- 
mettront de determiner I’agent infectieux et/ ou une 
histologie evocatrice (suppuration a pyogene ou gra- 
nulome tuberculo'ide). 

2 . Diagnostic differential 

Le contexte de survenue et les examens complemen- 
taires permettent d’eliminer un tassement vertebral, une 
spondylarthropathie inflammatoire, un myelome ou une 
metastase revelatrice d’un cancer. 

A noter qu’il n’y a pas d’atteinte du disque intervertebral 
dans les neoplasies. 

3 . Principes du traitement d’une 
spondylodiscite hematogene 

Antibiotherapie 

En cas de syndrome Clinique d’allure bacteriemique 
(fievre elevee, frissons), de sepsis grave ou de choc 
septique, debut rapidement du traitement antibiotique 
probabiliste apres avoir realise les hemocultures sans 
faire de ponction-biopsie vertebrate et sans en attendre 
112 le resultat. 


Dans les cas ou il existe une indication chirurgicale 
urgente, debut du traitement antibiotique apres la 
realisation des hemocultures et les prelevements per- 
operatoires, sans en attendre les resultats. 

En I'absence de signes de gravite, lorsque les hemo- 
cultures sont steriles, debut du traitement antibiotique 
apres avoir realise la ponction biopsie disco-vertebrale. 
Dans tous les cas, adaptation aux donnees bacterio- 
logiques. 

La duree de I'antibiotherapie est de 6 semaines. 

Le recours a la chirurgie est exceptionnel. 

II est indique a la phase aigue en cas de compression 
medullaire ou radiculaire. 

Immobilisation 

Repos au lit antalgique, decubitus strict tant que persiste 
la douleur (1 a 3 semaines), suivi d’une verticalisation et 
mise en charge progressive. 

4. Autres mesures 

Antalgiques adaptes a la phase aigue. 

Prevention de la maladie thrombo-embolique : bas de 
contention, mobilisation, heparine de bas poids mole- 
culaire. 

Soins de kinesitherapie adaptes : mobilisation articu- 
laire une fois la phase douloureuse aigue passee, travail 
cardiopulmonaire lors de I’alitement, renforcement de 
la tonicite musculaire. 


SPONDYLODISCITE, EN PRATIQUE 

Infection hematogene : recherche porte d'entree 
et localisations secondaires (endocardite 
infectieuse). 

Syndrome rachidien d’horaire inflammatoire. 
Complications neurologiques a rechercher. 
Ponction-biopsie discovertebrale et hemocultures, 
antibiotherapie probabiliste ou d'emblee 
documentee selon I'etat clinique du patient. 
Chirurgie exceptionnelle. 

Immobilisation et prevention des complications de 
decubitus. 
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Osteite 


Losteite est une infection de I’os, aigue ou chronique, 
contractee soit par inoculation directe (plaie chronique, 
plaie secondaire a un traumatisme - fracture ouverte), soit 
en post-operatoire (infection nosocomiale). La contamina- 
tion par voie hematogene est exceptionnelle chez I'adulte. 
Le traitement de I’osteite est le plus souvent medico- 
chirurgical. 

1. Diagnostic positif 

■ Diagnostic clinique 

Tableau souvent torpide. 

Signes generaux inconstants. 

Signes locaux : 

• Fistule plus ou moins productive (pathognomonique). 

• Tumefaction inflammatoire et douloureuse (PUE6-153-2). 


PUE6-153-2 : Osteite du 4“ me orteil droit 



■ Examens complementaires 

Signes biologiques : 

• Le plus souvent, absence de syndrome inflammatoire 

Imagerie : 

• Radiographie conventionnelle (PUE6-153-3) : appari- 
tion retardee des signes radiologiques. Anomalies de 
la structure osseuse (geodes, osteolyse, appositions 
periostees). 

■ TDM ou IRM sont utiles en I'absence de materiel d'os- 
teosynthese. Visualisation fine de la corticale osseuse, 
des sequestres et des abces des parties molles. 


PUE6-153-3 : Osteite chronique a 
Staphylococcus aureus 


CL. 

res 


C 



2. Principe du traitement d’une osteite 

Traitement curatif : traitement medico-chirurgical 

Prise en charge chirurgicale indispensable. 

Nettoyage et excision chirurgicale du foyer d'osteite, 
Ablation du materiel d’osteosynthese le cas echeant et 
si possible (consolidation osseuse acquise) ± fixateur 
externe. En cas d’infection aigue, I’ablation du materiel 
d’osteosynthese peut etre differee, le temps d’obtenir 
la consolidation. 

Prise en charge medicate. 

Antibiotherapie adaptee aux prelevements, faisant appel, 
si possible, aux antibiotiques ayant la meilleure diffusion 
osseuse, et de duree prolongee (6 a 12 semaines). 

Ne pas omettre les mesures generates : antalgiques, 
prevention de la maladie thromboembolique, conten- 
tion adaptee au siege et au type de lesion. 

■ Traitement preventif 

En cas de fracture ouverte, importance de la rapidite 
d’intervention, de la qualite du geste de nettoyage et de 
I'antibioprophylaxie. 


Notes 



OSTEITE, EN PRATIQUE 

Infection par inoculation directe. 

Fistule. 

TDM osseuse. 

Prise en charge medico-chirurgicale indispensable. 


■ Diagnostic bacteriologique 

Ponction-biopsie osseuse percutanee en peau saine, 

avant toute antibiotherapie. 

A visee bacteriologique : identification de I’agent infec- 
tieux (examen direct, culture et eventuellement biologie 
moleculaire). 

Prelevements per-operatoires. 

Plemocultures, souvent steriles. 
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Infection sur prothese osteoarticulaire 


1. Diagnostic positif : suspicion clinique, 
aide potentielle de Timagerie, confirmation 
eventuelle par ponction articulaire et 
definitive peri-operatoire. 

II s’agit d’une des situations les plus compliquees, neces- 
sitant une approche multidisciplinaire dans un centre de 
prise en charge des infections osteo-articulaires. 


Diagnostic clinique 

Le tableau TUE6-153-5 resume les principaux elements 
cliniques. 113 
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TUE6-153-5 : Principaux elements cliniques des infections osteo-articulaires sur prothese en fonction du moment 
de leur survenue 

Infection post-operatoire 
precoce (dans le mois 
suivant I’intervention) 

Infection post-operatoire 
devolution chronique 

Infection aigue hematogene 

■ Incident cicatriciel : ecoulement 
ou inflammation au niveau de 
la cicatrice, desunion de la 
cicatrice 

■ Impotence fonctionnelle 

■ Douleur 

• Fievre inconstante 

• Douleur persistante depuis 
I’intervention (absence d'intervalle 
libre depuis la pose de la 
prothese) 

■ Signes generaux rares 

■ Cicatrice normale ou 
inflammatoire 

• Fistule plus ou moins productive 

Le tableau s'apparente a celui d'une arthrite aigue, 
mais sur une articulation prothetique : 

• Douleur brutale de I'articulation (genou, hanche). 

• Fievre avec frissons. 

• Impotence fonctionnelle, alors que I'articulation 
etait jusque-la indolore (intervalle libre +++). 

Notion possible d'infection a distance (porte 
d'entree ou localisation septique secondaire) : 
infection cutanee (furoncle, plaie), infection 
dentaire, infection urinaire, infection ORL, 
endocardite. 


TUE6-153-6 : Choix du type d’examen d’imagerie et principales anomalies d’imagerie en fonction du type 
d’infection osteoarticulaire sur prothese 

Infection post-operatoire 
precoce (dans le mois 
suivant (’intervention) 

Infection post-operatoire 
d’expression tardive 

Infection hematogene 

Pas d'examen d’imagerie a 
I’exception de I'echographie 
pour guider une eventuelle 
ponction articulaire. 

Radioaraohie conventionnelle 

■ sequestre osseux 

• liseret periprothetique evolutif au 
cours du temps 

• zones d’osteolyse 
Echoaraohie articulaire 

■ rechercher un epanchement 
intra-articulaire 

■ guider la ponction articulaire 
TDM et IRM 

■ artefacts induits par la prothese 

■ etude des parties molles (abces) 

Radioaraohie conventionnelle oour rechercher des 
signes de descellement de prothese 
Echoaraohie articulaire oour auider la oonction 
articulaire 


Examens complementaires 

Signes biologiques : 

infection post-operatoire precoce et infection aigue 
hematogene : presence d’un syndrome inflammatoire. 
infection post-operatoire devolution chronique : eleva- 
tion inconstante de la CRP, la vitesse de sedimentation 
est inutile. 

Imagerie : TUE6-153-6. 

■ Diagnostic bacteriologique 

Documentation bacteriologique pre-operatoire : ponc- 
tion articulaire, avanttout traitement antibiotique, radio- 
guidee (asepsie chirurgicale). 

Documentation bacteriologique per-operatoire : prele- 
vements per-operatoires multiples (au moins 5) a faire 
en I'absence de traitement antibiotique (interruption 
depuis au moins 15 jours avant la chirurgie). 
Hemocultures en cas de tableau aigu. 

NB : les prelevements de I’orifice d'une fistule ou d’un 
ecoulement cicatriciel sont inutiles. Les bacteries pre- 
sentes a ce niveau ne sont pas forcement responsables 
de I’infection profonde. 


2. Principes du traitement d’une infection 
sur prothese articulaire 

Le traitement chirurgical doit preceder ou accompa- 
gner le traitement antibiotique (diagnostic microbiolo- 
gique formel, lavage et reduction de I’inoculum bacte- 
rien). II doit etre realise en urgence si signes de gravite 
(sepsis grave, choc septique) ou abces. 

La conduite chirurgicale depend en grande partie de 
I'anciennete de I’infection : 

• Infection post-operatoire precoce : arthrotomie pour 
synovectomie et lavage. La prothese est laissee en place. 

• Infection post-operatoire devolution chronique : abla- 
tion de la prothese necessaire, avec repose immediate 
(changement en un temps) ou apres un delai de plusieurs 
semaines (changement en 2 temps) et une antibiotherapie 
generate ± locale par ciment impregne d’antibiotique(s). 

• Infection aigue hematogene : arthrotomie-lavage d'au- 
tant plus efficace que precoce, des la confirmation du 
diagnostic. 

■ En cas de descellement de prothese, le changement 
de la prothese est necessaire. 

L’antibiotherapie initialement probabiiiste est ensuite 
adaptee aux resultats bacteriologiques. 


114 
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INFECTION OSTEOAFSTICULAIRE SUR PROTHESE, EN PRATIQUE 

Prise en charge multidisciplinaire, dans un centre de prise en charge des infections osteo-articulaires 
Pas d'antibiotherapie avant la prise en charge chirurgicale sauf signes de gravite 


Infection post-operatoire precoce et infection 
aigue hematogene 

Infection post-operatoire devolution chronique 

■ Tableau Clinique aigu plus ou moins patent 

■ Echographie articulaire : presence epanchement, 
ponction 

• Chirurgie rapidement : confirmation macroscopique du 
diagnostic, prelevements bacteriologiques 
per-operatoires multiples, synovectomie-lavage 

• Tableau torpide, diagnostic difficile 

■ Radiographie conventionnelle, TDM, IRM 

■ Echographie articulaire : presence epanchement, ponction 

■ Prelevements bacteriologiques per-operatoires multiples 

• Changement des implants prothetiques en 1 temps ou 
2 temps 
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Infection du pied diabetique 


Le pied diabetique est souvent la consequence d'un dia- 
bete mal equilibre et de soins incorrects et mal adaptes 
des plaies du pied. 

1. Epidemiologie 

15 % a 25 % des diabetiques developpent une plaie 
chronique du pied au cours de leur vie et dans 40 % a 
80 % des cas, ces plaies s'infectent. 

L’infection est la deuxieme cause d’amputation apres 
I’arterite (chez les diabetiques). 

2. Physiopathologie 

Trois phenomenes lies directement au diabete rendent 
compte du tableau : 

• neuropathie diabetique responsable d’une insen- 
sibility du pied et de la plaie, qui est done negligee 
et subit les contraintes mecaniques du poids du 
corps. 

• vasculopathie : micro-angiopathie et macro-angio- 
pathie par atheromatose acceleree qui entraine un 
defaut de vascularisation, qui reduit les capacites de 
defense et de cicatrisation. 

■ immunodepression par alteration des fonctions des 
polynucleaires sous I’effet de I’hyperglycemie : 
Entrainant une plus grande frequence des trauma- 
tismes cutanes passant inapergus. 

Evoluant vers des ulcerations qui cicatrisent mai. 

Et, dans les cas extremes, aboutissant a une gangrene 
imposant I'amputation. 

La particularity anatomique du pied, la pression et les 
contraintes qui majorent I’ischemie favorisent I’exten- 
sion de I’infection de la superficie vers la profondeur et 
en particulier le systeme osteo-articulaire. 

3. Diagnostic de I’infection du pied diabetique 

De nombreux tableaux cliniques distincts sont decrits 
dans ce cadre (mal perforant plantaire infecte (PUE6- 
153-4), abces ou phlegmon, gangrene humide parfois 
gazeuse, fasciite necrosante, infection osteo-articu- 
laire). 


PUE6-153-4 : Mal perforant plantaire 
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Toute plaie infectee du pied chez le diabetique necessite 
un avis specialise a I’hopital, pour evaluer : 

• I’extension en surface et en profondeur, 

• la quality de I’etat arteriel (pouls pedieux et tibial pos- 
terieur, mesure des IPS (index de pression systolique), 

• I’existence d'un retentissement systemique de I'infection. 
Ce bilan initial permettra de juger de I 'utility de : 

• prescrire des examens complementaires (biologie, 
imagerie), 

• selectionner un protocole d’antibiotherapie probabi- 
liste ou documentee (selon gravite), 

• decider ou non d’une hospitalisation, 

• programmer un eventuel geste chirurgical. 

4. Osteite du pied diabetique 

Losteite est frequente au cours de I'infection du pied 
diabetique, notamment si la localisation predomine a 
I’avant-pied. 

Lexistence d'un contact osseux (sensation de sucre 
mouille au contact de la corticale osseuse par curette 
metallique a bout mousse) a une bonne valeur predic- 
tive positive d’osteite lorsqu’il existe des signes defec- 
tion de la peau ou des tissus mous et une bonne valeur 
predictive negative d’osteite en I’absence de signes 
d'infection de la peau ou des tissus mous. 

La presence d’une osteite est un facteur devolution 
pejorative de la plaie (non cicatrisation et/ou recidive) et 
augmente le risque d’amputation. 
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• 2 semaines en cas d’infection des parties molles, 

• en cas d’osteite, la duree s'echelonne : 

entre quelques jours en cas d'exerese complete de 
I'os infecte, 

a 6 a 12 semaines en I'absence d'exerese osseuse. 

■ Prevention 

Education du patient : 

Inspection quotidienne des pieds. 

Port de chaussures confortables, verifier absence de 
corps etranger lors du chaussage. 

Ne pas marcher pieds nus. 

Prudence avec la pedicure (risque de plaies chroniques). 
Signaler toute lesion suspecte. 


ries peuvent §tre impliquees (TUE6-153-7). 


TUE6-153-7 : Flore bacterienne dans les plaies de 
pied diabetique 

Type de plaie du pied 

Agents infectieux 

Plaie superficielle 
recente sans 
antibiotherapie recente 

Staphylococcus 
aureus, streptocoques 
B-hemolytiques 

Plaie chronique 
(> 1 mois) ou 
anterieurement traitee 
par antibiotiques 

Staphylococcus 
aureus, streptocoques 
B-hemolytiques, 
enterobacteries 

Plaie traitee par des 
cephalosporines, 
devolution defavorable 

Enterocoques 

Lesion maceree 

Pseudomonas (en 
association avec d'autres 
agents infectieux) 


6. Principes de prise en charge 

■ Prise en charge de I’osteite de pied 
diabetique 

Prise en charge multidisciplinaire. 

Controle du diabete. 

Decharge de la plaie pour favoriser la cicatrisation. 
Soins locaux, debridement. 

Mise a jour du statut vaccinal vis-a-vis du tetanos. 

Bilan vasculaire et soins adaptes (repermeabilisation 
chaque fois que possible en cas de stenose significative). 
Antibiotherapie adaptee au(x) agent(s) infectieux causal(s). 
Voie d'administration et duree adaptees a la situation 
116 Clinique : 


5 . Examens complementaires 

Biologie 

Syndrome inflammatoire. 

Evaluation du diabete : creatinine, glycemie, HBAIc. 

■ Imagerie 

Les signes radiologiques sont retardes de 2 a 4 semaines. 
L’examen TDM permet un bilan lesionnel. 

Doppler arteriel si absence des pouls distaux et/ou 
IPS <0,9. 

Bacteriologie 

Les prelevements bacteriologiques obeissent a cer- 
taines regies : 

• L'ecouvillonnage simple superficiel de la plaie est 
proscrit (contamination par la flore commensale). 

• Prelevement possible, a la curette du fond de la piaie 
debridee et nettoyee. 

• En cas de collection : ponction a I'aiguille. 

• En cas d’osteite : biopsie osseuse transcutanee (en 
zone saine). 

Staphylococcus aureus est la bacterie le plus souvent 
rencontree, mais I’infection est souvent polymicro- 
bienne. 

En fonction du type de lesion, de la duree devolution et 
de la pression de selection antibiotique, d’autres bacte- 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


1 Bases pour comprendre 


Objectifs 

ConnaTtre la definition des termes suivants : 
bacteriemie, syndrome de reponse 
inflammatoire systemique (SRIS), sepsis et 
choc septique. 

ConnaTtre les portes d’entree et les 
localisations secondaires les plus frequentes 
des septicemies/bacteriemies/fongemies. 
ConnaTtre I’indication des hemocultures et 
I’interpretation des resultats. 

ReconnaTtre un choc septique et initier 
sa prise en charge therapeutique (voir 
item 328). 

ConnaTtre les principes de I’antibiotherapie 
au cours d’une bacteriemie 


Points importants 

Le diagnostic repose sur les hemocultures, qui 
doivent §tre realisees avant toute antibiotherapie 
Rechercher les signes de gravite : sepsis grave ou 
choc septique 

Toute bacteriemie/fongemie est a risque de sepsis 
grave / choc septique 

Rechercher systematiquement la porte d’entree et 
les localisations secondaires septiques 


1. Definitions 

Bacteriemie/Fongemie : la definition est biologique : 
presence de bacteries/champignons dans le sang. 

Le terme de «septicemie» n’est plus utilise a I'heure 
actuelle, mais remplace par celui de bacteriemie/ 
fongemie associee a un sepsis. 

Syndrome de reponse inflammatoire systemique 
= SRIS : reponse inflammatoire systemique a une 
agression (pas necessairement infectieuse ; un SRIS 
peut etre secondaire a une pancreatite, un polytrau- 
matisme...). 

Sepsis : SRIS secondaire a une infection cliniquement 
ou bacteriologiquement confirmee. 

Sepsis grave : sepsis associe a au moins une dysfonc- 
tion d’organe (par anomalie de ia perfusion tissulaire) 
ou une hypotension arterielle. 

Choc septique : sepsis grave associe a une hypoten- 
sion persistant malgre une expansion volemique bien 
conduite et necessitant Temploi d’agents vasopres- 
seurs. 

2. Epidemiologie 

Lincidence des bacteriemies/fongemies parmi les patients 
hospitalises est de 1 %. 

Un quart des bacteriemies/fongemies sont associees a 
un sepsis grave ou a un choc septique. Mais seulement 
40 % des sepsis graves ou des chocs septiques sont 
associes a une bacteriemie. 

Les agents infectieux responsables et portes d’entree 
sont presentes pour information dans les figures FUE6- 
154-1 etFUE6-1 54-2. 
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Notes 


FUE6-154-2 : Portes d’entree des bacteriemies 
(communautaires et associees aux soins) 



2 


Diagnostic positif 


1. Quand faire les hemocultures ? 

Une bacteriemie/fongemie est suspectee cliniquement 
devant une fievre elevee, ± accompagnee de frissons et 
de sueurs ; on peut parfois rencontrer une hypothermie, 
notamment en cas de bacteriemie a enterobacteries. Les 
hemocultures sont realisees preferentiellement au moment 
de la fievre, de I’hypothermie et/ou des frissons. 

Dans certaines circonstances (sujet age, immunodeprime, 
corticotherapie, traitement antipyretique), les hemocultures 
peuvent etre positives en I’absence de fievre. 


seignement supplementaire, et expose le patient a un 
risque de spoliation sanguine. 

Suspicion d'endocardite : il taut prelever les flacons de 
fagon espacee dans le temps. 

Compte tenu de la faible concentration de bacteries/ 
champignons dans le sang (< 1 UFC/mL), il taut pre- 
lever un volume de 10 ml de sang/flacon. 

Les hemocultures doivent etre prelevees idealement 
avant toute antibiotherapie. 

Le laboratoire de bacteriologie doit etre prevenu du 
contexte Clinique, et de la recherche d’agents infectieux 
particuliers. 

3 . Comment le laboratoire de bacteriologie 
analyse les flacons d’hemocultures ? 

(Pour information) 

II existe souvent une surveillance automatisee des 
flacons d'hemocultures, qui detecte la croissance bac- 
terienne/fongique. 

Les bacteriologistes telephoned les resultats posi- 
tifs des examens directs aux cliniciens. Le resultat de 
I'examen direct est obtenu en 24-48 heures (temps 
habituel de pousse de la plupart des bacteries), I'iden- 
tification et I'antibiogramme demandent classiquement 
24 heures supplementaires. 

II existe actuellement des techniques permettant une 
identification plus rapide (PCR, spectrometrie de masse 
[MALDI-TOF]), mais elles ne sont pas disponibles dans 
tous les laboratoires. 

4 . Comment interpreter des hemocultures 
positives ? 

Deux parametres sont a prendre en compte : I’espece en 
cause et le nombre d’hemocultures positives au meme 
agent infectieux. 


2 . Comment faire les hemocultures ? 

(Pour information) 

Mesures d’asepsie stricte : hygiene des mains de 
I’operateur, disinfection cutanee soigneuse de la zone 
de ponction, port de gants steriles. 

Ponction d’une veine peripherique. 

Si suspicion de bacteriemie/fongemie sur catheter cen- 
tral, prelever concomitamment des hemocultures sur le 
catheter et en peripherie. 

Un prelevement necessite I’ensemencement d'une 
paire de flacons d’hemocultures (le premier en anae- 
robiose, le deuxieme en aerobiose) apres disinfection 
de I’opercule. 

En cas de signes de gravite, 2 prelevements lors de 
la meme ponction sont rialisis, afin de ne pas retarder 
la mise en route de I’antibiothirapie. 

Sinon, 2, voire 3 prelevements, sont realises. 
Actuellement il n'y a pas de concensus clair : soit 
prilevis au mime moment sur 2 sites diffirents, soit 
espacis d'au moins 30 minutes. 80-90 % des bacte- 
riimies sont ditecties des le premier prelevement, et 
88-99 % si on ajoute un 2 i,me prilivement (la sensibi- 
liti est fonction de la quantiti de sang prilevie). Faire 
118 plus de 3 paires d’himocultures n'apporte pas de ren- 


■ Plusieurs hemocultures sont positives : 

Et isolent la meme bacterie, dans un contexte Clinique 
compatible : bactiriimie 

Et isolent des bacteries differentes : ivoquer un ter- 
rain (cirrhotique, neutropinique) ou un foyer particulier 
(digestif, cutane...) 

■ Une seule hemoculture est positive : 

Certains agents infectieux sont toujours pathogenes et 
doivent etre pris en compte : Staphylococcus aureus, 
Streptococcus pneumoniae, Escherichia coli et autres 
enterobacteries, Pseudomonas aeruginosa, Brucella, 
Listeria, Pasteurella, Candida... 

D'autres sont d’eventuels contaminants, car ils 
appartiennent a la flore cutanee et sont peu patho- 
genes : staphylocoques coagulase negative, 
Propionibacterium acnes, Corynebacterium sp., 
Bacillus sp., Micrococcus sp. Pour conclure a une 
bacteriemie, le contexte Clinique doit etre compatible 
(porte d’entree cutanee [infection sur catheter, toxi- 
comanie IV...], presence de materiel etranger [pace- 
maker...], neutropenie) et au moins 2 hemocultures, 
de 2 paires differentes, doivent etre positives au 
meme agent infectieux (meme antibiogramme), en 
I’absence d'autre agent isole. 
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Conduite a tenir pratique devant une 
suspicion de bacteriemie/fongemie 


1 . Realiser des hemocultures 


Terrain immunodeprime : neutropenie et 
asplenie 

3. Rechercher la porte d’entree et les 
eventuelles localisations septiques secondaires 


2. Rechercher des signes de gravite 


A rechercher systematiquement car permet d'adapter le 
traitement, afin d’eviter les rechutes. 


■ Signes de sepsis grave ou de choc septique. 


SRIS : au moins 2 signes parmi les suivants 

■ Temperature corporelle > 38,3°C ou < 36°C 

■ Frequence cardiaque > 90/min 

■ Frequence respiratoire > 20 cycles/min ou PaC0 2 < 32 mm 
Hg en air ambiant (traduisant une hyperventilation) 

■ Hyperleucocytose > 12 000/mm 3 ou leucopenie 
< 4 000 mm 3 ou > 10 % de formes immatures (en 
/absence d'autre cause connue) 

Sepsis : SRIS secondaire a une infection cliniquement 

ou bacteriologiquement confirmee 

Sepsis grave = sepsis + dysfonction d'organe (TUE6- 

154-1) ou hypoperfusion ou hypotension 

Choc septique : sepsis grave + hypotension persistante 

■ Malgre un remplissage vasculaire qualitativement et 
quantitativement adequat (cristalloi'des 30 mL/kg) 

• Accompagne ou non de signes d'hypoperfusion 
(notamment lactatemie > 4 mmol/l) 

■ Avec necessity d'utilisation de drogues vasopressives. 


TUE6-154-1 : Defaillances d’organe (en gras les signes 
les plus precoces a depister) 

Defaillance 

Clinique ou paraclinique 

Neurologique 

Encephalopathie aigue 
Score de Glasgow < 13 

Cardio- 

vasculaire 

Hypotension systolique 
< 90 mm Hg (ou baisse de plus de 
40 mm Hg) 

Pression arterielle moyenne < 65 mm Hg 

Cutanee 

Marbrures 

Extremites froides et cyanosees 

Respiratoire 

Tirage, hypoxemie 
Gaz du sang arteriel 

■ Sa0 2 < 90 % 

■ Pa0 2 /Fi02 < 300 

■ Svc0 2 < 65 % 

Metabolique 

Acidose lactique 

Lactatemie > 4 mmol/l 

Renale 

Oligo-anurie < 0,5 ml/kg/h 

Creatininemie > 177 pmol/l ou 
doublement du taux basal 

Hepatique 

Bilirubinemie > 34 pmol/L 

Coagulation 

Thrombopenie < 100 000/mm 3 
TP < 50 %, INR spontane > 1,5 


Porte d’entree (= le point de depart de la 
bacteriemie/fongemie) 

Examen Clinique complet, sans oublier les voies vei- 
neuses et autres actes invasifs (chirurgie, . . .). 

La recherche de la porte d’entree est orientee par I'agent 
infectieux en cause, et la flore a laquelle il appartient 
(quelques exemples sont donnes dans le tableau TUE6- 
154-2). 

Examens complementaires selon le contexte et /identi- 
fication microbiologique : BU ± ECBU, radiographie pul- 
monaire... 

Tout materiel etranger doit etre suspecte en I'absence 
d’autre cause evidente. 


TUE6-154-2 : Portes d’entree 

Agent infectieux 

Porte d’entree 
a rechercher 

Streptocoque oral 

Cavite buccale 

Streptococcus pneumoniae 

Poumon, meninges, ORL 

Anaerobies 

Colon, pelvis 

Streptococcus pyogenes 

Peau 

Staphylococcus aureus 
Staphylocoque coagulase 
negative 

Peau 

Catheter vasculaire 

Escherichia coli 
Autres enterobacteries 
Enterocoques 

Voies urinaires, tube 
digestif, voies biliaires 
Catheter vasculaire 

Candida 

Tube digestif 
Catheter vasculaire 


Localisations septiques secondaires 

On realise systematiquement : 
une echocardiographie a la recherche d’une endocar- 
dite si agent infectieux a risque (staphylocoque dore, 
streptocoque [sauf groupe A et pneumocoque], ente- 
rocoque, Candida) 
un fond d'oeil si candidemie 

Les autres examens complementaires seront demandes 
en fonction de la Clinique (localisations neurologiques, 
osteo-articulaires, musculaires, cutanees, ...). 


Notes 
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4. Les prelevements bacteriologiques 
ayant ete realises, debuter le traitement 
antibiotique : 


la presence de localisations septiques secondaires 
(osteoarticulaire, endocardite, ...) ou du terrain (neutro- 
penique). 


Des la suspicion Clinique de bacteriemie si sepsis 
grave/choc septique, neutropenie ou asplenie 

Des qu’un diagnostic precis d’infection bacterienne est 
pose (ex : pneumonie, pyelonephrite. . .) 

Des la bacteriemie/fongemie confirmee par la positivite 
de I'examen direct des hemocultures si tableau febrile 
sans foyer infectieux identifie 
Toute bacteriemie avec sepsis est une urgence thera- 
peutique. 

5. Biomarqueurs inflammatoires 
(CRP, procalcitonine) 

Non specifiques, valeur d’orientation uniquement 
Une procalcitonine < 0,25 ng/mL rend peu probable 
I’existence d’une bacteriemie/fongemie 
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Traitement 


Hospitalisation en service specialise (reanimation si choc 
septique). 

1. Antibiotherapie 

Antibiotherapie orientee par I’examen direct des 
hemocultures, secondairement adaptee aux resultats 
de I'identification et de I’antibiogramme. 

Antibiotherapie initialement parenterale, avec relais 
per os si antibiotique possedant une bonne biodisponi- 
bilite en I’absence de signes de gravite, d’endocardite, 
et de vomissements/malabsorption. 

Bactericide 

Les indications d’une bitherapie antibiotique sont 
limitees (generalement beta-lactamine + aminoside) : 
elargir le spectre (ex : sepsis grave / choc septique), 
prevenir le risque de mutants resistants pour certaines 
bacteries (ex : Pseudomonas aeruginosa), synergie 
(ex : enterocoque) (Cf. item UE6-173). 

La duree moyenne de I'antibiotherapie est de 7 a 
14 jours. Sa duree peut cependant §tre modifiee en 
fonction de I'agent infectieux, de la porte d'entree, de 


Antibiotherapie probabiliste en presence de 
signes de gravite (TUE6-154-3) 


TUE6-154-3 : Antibiotherapie probabiliste en presence 
de signes de gravite 

Foyer digestif, 
voies biliaires 
Infection 
communautaire 

(cefotaxime ou ceftriaxone), ou 
fluoroquinolone si allergie 
+ Imidazole 

± Aminoside (gentamicine ou 
amikacine) 

Urinaire 

Infection 

communautaire 

(cefotaxime ou ceftriaxone), ou 
fluoroquinolone si allergie 
± Aminoside (gentamicine ou 
amikacine) 

Pneumonie aigue 
communautaire 

(cefotaxime ou ceftriaxone) 

+ levofloxacine ou macrolide 

Pas de foyer, 

Infection 

communautaire 

(cefotaxime ou ceftriaxone) 

± aminoside (gentamicine ou 
amikacine) 

Pas de foyer, 
infection associee 
aux soins 

(cefepime, ceftazidime ou 
imipeneme) 

+ Amikacine 
± Vancomycine 
± Echinocandine selon 
le terrain 


■ En fonction de I’examen direct 

Cocci Gram positif : TUE6-154-4 


TUE6-154-4 : Antibiotherapie en cas de cocci Gram positif 

Porte d’entree presumee 

Agent presume 

Antibiotherapie IV en I’absence de 
signes de gravite 

Cutanee 

Cocci en amas : staphylocoque 

Penicilline M 

Vancomycine + penicilline M si facteur 
de risque de SARM* 


Cocci en chainettes : streptocoque du groupe A 

Amoxicilline 

Tube digestif, voies biliaires, 
urinaire 

Enterocoques, 

streptocoques du groupe D (S. gallolylicus) 

Amoxicilline 

Pulmonaire 

Pneumocoque 

Amoxicilline 
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Bitherapie initiate car la vancomycine est moins active que la penicilline M sur les SASM 
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Bacille Gram negatif (contexte communautaire) 


TUE6-154-5 : Antibiotherapie en cas de bacilles Gram negatif (contexte communautaire) 

Porte d’entree presumee 

Agent presume 

Antibiotherapie 

Tube digestif, voies biliaires 

Enterobacteries (E coli...), anaerobies 

(cefotaxime ou ceftriaxone), ou 
fluoroquinolone si allergie 
+ imidazole 

Urinaire 

Enterobacteries (E coli. . .) 

(cefotaxime ou ceftriaxone), 
ou fluoroquinolone si allergie 

Pulmonaire 

Enterobacteries (dont Klebsiella pneumoniae) 

cefotaxime ou ceftriaxone 

Pas de foyer 

Urinaire, digestif ou biliaire par argument de 
frequence 

(cefotaxime ou ceftriaxone), ou 
fluoroquinolone si allergie 
+ imidazole 


Cocci Gram negatif 

Penser au meningocoque : cefotaxime ou ceftriaxone IV. 
Bacilles Gram positif 
Penser a la Listeria : amoxicilline. 

Levure 

II va s’agir dans I'immense majorite des cas d'une levure du 
genre Candida. En probabiliste, il est recommande de pres- 
crire une echinocandine IV (caspofungine, micafungine). 


■ Antibiotherapie adaptee a I’agent infectieux (a 
adapter a I’antibiogramme) 


TUE6-154-6 : Antibiotherapie documentee selon 
I’agent infectieux 

Agent infectieux 

Antibiotherapie de 1 4re intention 

SASM 

Penicilline M 

SARM 

Vancomycine (glycopeptide) 

Pneumocoque 

Amoxicilline 

Meningocoque 

Cefotaxime ou ceftriaxone 

Streptocoque 

Amoxicilline 

Enterocoque 

Amoxicilline + gentamicine 

Anaerobies 

Imidazole (si les anaerobies 
ne sont pas deja couverts par 
l'antibiotherapie prescrite) 

Candida 

Echinocandine 


2. Traitement de la porte d’entree et des 
localisations secondaires 

Essentielle pour eviter les rechutes. 

Elle peut §tre medicate (antibiotherapie prolongee) et/ 
ou chirurgicale (drainage d’abces...). 

Si un materiel etranger est a I’origine de la bacteriemie, 
son ablation est le plus souvent necessaire pour 
esperer obtenir la guerison. 

Pour les enterobacteries : realiser ECBU + imagerie 
abdominale, voies urinaires et biliaires. 


3. Traitement symptomatique 

Traitement du sepsis grave / choc septique (Cf. 
item 328) 

Reequilibration hydro electrolytique 

4. Cas particulier de la bacteriemie a 
Staphylococcus aureus 

Examen direct : cocci Gram positif en amas. 

Profil habituel de sensibilite aux antibiotiques : SASM en 
communautaire, SARM dans 20 % des cas en nosocomial. 
Un tiers de la population generate est porteur sain perma- 
nent de S. aureus, principalement au niveau des fosses 
nasales, des aisselles et du perinee. 

Les bacteriemies a S. aureus sont des infections graves, 
de par : 

la frequence elevee des metastases septiques. Attention 
a la greffe infectieuse sur materiel etranger, car S. aureus 
a d’excellentes capacites d’adhesion. 

I’association a une endocardite dans 10 % des cas 
le risque eleve de choc septique 
La porte d’entree d'une bacteriemie a S. aureus reste 
inconnue dans 30 % des cas. 

Un avis specialise est recommande dans les bacterie- 
mies a Staphylococcus aureus, car plusieurs etudes ont 
demontre que cette attitude reduisait la mortalite. 


Toute bacteriemie a S. aureus doit done faire 
pratiquer un examen clinique complet a la recherche 
de localisations septiques secondaires (cceur, 
os, . . .) et doit faire realiser systematiquement 
une echocardiographie a la recherche d'une 
endocardite. 

L'antibiotherapie est generalement une monotherapie IV 
par penicilline M (SASM) ou vancomycine (SARM). Une 
bitherapie initiate associant la gentamicine n’est neces- 
saire qu'en cas de signes de gravite ou de suspicion 
d’endocardite sur valve prothetique. 

II est necessaire de controler la negativation des hemo- 
cultures sous traitement (a J3). La persistance de leur 
positivite est en faveur de I’existence de localisations sep- 
tiques secondaires, notamment d'une endocardite. 121 
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Notes 


La duree de traitement est de 14 jours par voie paren- 
terale IV en cas de bacteriemie non compliquee, sans 
localisation septique secondaire, et avec une sterilisation 
precoce des hemocultures. Sinon, le traitement durera 
4-6 semaines. 

5. Cas particulier des fongemies 

Seules les candidemies seront developpees ici, car elles 
represented I’essentiel des fongemies. 

Plusieurs especes de Candida peuvent etre impliquees : 
C. albicans (la plus frequente), C. glabrata (15 %), puis 
C. parapsitosis, C. tropica/is, C. krusei. . . 

Les Candida font partie de la flore commensale de la 
cavite buccale et de I'ensemble du tube digestif. 

Les candidemies sont souvent associees aux soins, et 
surviennent sur un terrain a risque: immunodepression 
(neutropenie, corticotherapie,...), antibiotherapie prea- 
mble (qui favorise la proliferation des Candida du fait du 
desequilibre de la flore commensale digestive), voies vei- 
neuses centrales en place de maniere prolongee, chirur- 
gies abdominales iteratives. 

Les portes d’entree les plus frequentes sont : 

catheter vasculaire 
chirurgie abdominale 

lesions des muqueuses digestives (ex : mucite lors 
d’une chimiotherapie) 
toxicomanie IV 

Les candidemies sont des infections graves (40 % de 
mortalite). Debuter precocement un traitement antifon- 


gique adapte ameliore le pronostic. 

Les localisations secondaires septiques sont fre- 
quentes. II est recommande de realiser systematique- 
ment un fond d’oeil (chorioretinite) et une echocardio- 
graphie (endocardite), et de controler les hemocultures 
sous traitement jusqu’a negativation. 

Le traitement probabiliste d’une candidemie repose sur 
une echinocandine IV (caspofungine, micafungine), trai- 
tement couteux mais fongicide et actif sur la quasi-totalite 
des especes de Candida. Le traitement sera secondaire- 
ment adapte aux resultats mycologiques. 

La duree totale de traitement d’une candidemie est de 
14 jours apres negativation des hemocultures en I’ab- 
sence de localisation secondaire septique. 


5 


Surveillance 


Des signes de gravite, done prise reguliere des 
constantes (pouls, TA, temperature, frequence respi- 
ratoire, diurese) 

De I'efficacite : apyrexie en 3-5 jours, absence d’appa- 
rition de nouvelles localisations secondaires 
Et de la tolerance 

Principales indications des hemocultures de controle : 
endocardite, bacteriemie a S. aureus, candidemie, 
evolution defavorable. 

En cas de persistance de la fievre (TUE6-154-7) : 


TUE6-154-7 : Conduite a tenir en cas de persistance de la fievre dans les bacteriemies/fongemies 

Verifier I’evolutivite de I’infection 

Verifier que I’antibiotherapie 
est adaptee 

■ 

Rechercher la survenue d’une 
complication iatrogene 

■ Verifier que la porte d'entree et les 
localisations secondaires ont ete 
identifiees et traitees ; drainer un 
eventuel abces 

■ CRP 

■ Hemocultures 

■ Antibiogramme 

• Posologie 

■ Diffusion au site de I'infection 

■ Rythme d’administration 

• Dosages seriques 

■ Infection associee aux soins 
(notamment sur catheter) 

• Fievre medicamenteuse 

■ Maladie thromboembolique 


Pour en savoir plus 

- European Antimicrobial Resistance Surveillance Network - www.ecdo. 
europa.eu 

- ESCMID Guideline for the diagnosis and management of Candida 
Diseases 2012: Non neutropenic adult patients. Clinical Microbiology 
and Infection 2012; 18 Suppl 7:19-37. 

- Surviving sepsis campaign: International guidelines for management 
of severe sepsis and septic shock: 2012. Critical Care Medicine 2013; 
41:580-637. 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre les populations a risque de 
tuberculose. 

ConnaTtre I’epidemiologie de la resistance 
du BK. 

ConnaTtre les indications et savoir interpreter une 
IDR a la tuberculine, un test interferon gamma. 
Diagnostiquer une primo-infection 
tuberculeuse, une tuberculose dans 
ses differentes localisations et chez 
I’immunodeprime. 

ConnaTtre les principes du traitement 
d’une tuberculose dans ses differentes 
localisations, et de sa surveillance 
notamment de I’observance. 

ConnaTtre les mesures de prevention a 
appliquer dans I’entourage d’un patient 
atteint de tuberculose. 


18. Enquite autour du/des cas, Centre de Lutte 
Anti-Tuberculeuse (CLAT) 

19. Multi-resistance = resistance isoniazide + 
rifampicine 

20. Antituberculeux de 2 i,me ligne : a reserver aux 
tuberculoses multi-resistantes. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Prevention et prise en charge de la 
tuberculose en France. Synthese et 
recommandations du groupe de travail 
du ConseilSuperieur d'Hygiene Publique 
de France [CSHPF, 2002-2003) http:// 
www.invs.sante.fr/publications/2005/ 
tuberculose_030205/rapport _ 
tuberculose.pdf 


Les 20 points / mots cles importants 

1 . Mycobacteries du Mycobacterium tuberculosis 
complex (MTBC), bacille acido-alcoolo-resistant 
(BAAR) 

2. Transmission aerienne interhumaine 

3. Histologie : granulome epithelio'ide et giganto- 
cellulaire avec necrose caseeuse 

4. Lesion pulmonaire principale : caverne(s) 
pulmonaire(s) 

5. Precautions complementaires «AIR», chambre 
individuelle 

6. Diagnostic de i’infection tuberculeuse latente : 
IDR a la tuberculine ou test interferon gamma 

7. Primo-infection tuberculeuse le plus souvent 
asymptomatique 

8. Tuberculose maladie = expression clinique de 
I'infection, pulmonaire ou extra-pulmonaire 

9. Tuberculose pulmonaire : la plus frequente, 
contagieuse 

10. Tuberculose extra-pulmonaire : ganglionnaire, 
osteo-rachidienne (mal de Pott), neuro-meningee 

11. Miliaire tuberculeuse = dissemination hema- 
togene 

12. Diagnostic de la tuberculose maladie : secre- 
tions respiratoires, tubages gastriques, biopsie 
tissulaire avec analyse histologique, PCR 

13. Diagnostic microbiologique : examen 
microscopique, culture, PCR mycobacteries, 
antibiogramme systematique 

14. Declaration obligatoire ARS 

15. Antituberculeux de 1® re ligne (quadritherapie 
IREP, schema 6 mois) 

16. Tolerance (interactions medicamenteuses), 
efficacite, observance du traitement antituberculeux 

17. Prise en charge 100% (ALD) 


1 Bases pour comprendre 


TUE6-155-1 : Microbiologie et epidemiologie de la 
tuberculose 

Bacteriologie 

Epidemiologie generale 

Bacille Acido- 

Maladie infectieuse 

Alcoolo-Resistant 

endemo-epidemique. 

(BAAR) 

Transmission interhumaine 
par voie aerienne a partir d'un 

Mycobacteries 

patient excreteur de BK (le plus 

du groupe 

souvent «bacillifere» c’est a 

Mycobacterium 

dire avec presence de BAAR 

Tuberculosis 

a I'examen microscopique des 

Complex (MTBC) 

prelevements respiratoires). 

7 especes, dont: 

S&ne cause q e mortalite par 

■ Mycobacterium 

maladie infectieuse dans le 

tuberculosis 
ou bacille de 

monde. 

Koch (BK), la plus 

Incidence en France : environ 

frequente (95 %) 

5000 cas/an (soit 8 cas/ 

■ Mycobacterium bovis 

100 000 hab/an) 

0 %) 

Disparites regionales : incidence 

■ Mycobacterium 

plus elevee en 

africanum 

Tle-de-France et en Guyane. 
Ordre d’idee des incidences 

Multiplication extra et 

dans le monde : 

intracellulaire, 

• la plus elevee est en Afrique 

Croissance lente, 

(surtout subsaharienne) 

Metabolisme aerobie 

oil I'incidence peut etre 

strict, 

> 300 cas/100 000 hab/an, 

Emergence de la 

■ Asie et pays d’ Europe centrale 

multi-resistance 

et de I'Est ou les incidences 

vis-a-vis des 

varient selon les regions 

antituberculeux de 

de 100 a 300 cas/ 

1 6re ligne. 

100 000 hab/an, 

■ Amerique latine oil I'incidence 
varie de 25 a 100 cas/ 

100 000 hab/an. 
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Notes 


FUE6-155-1 : Composition et evolution dynamique du granulome tuberculeux 


Macrophages Macrophages epithelioides giganto-cellulaires 



Ces 4 sections resument I’histoire naturelle et la physio- 
pathologie de la tuberculose sur lesquelles sont fondes 
les grands principes de prise en charge de la tuberculose, 
du diagnostic au traitement. 

1. Section 1 : determinants epidemiologiques 
de la tuberculose (TUE6-155-1) 

Ilya des facteurs de risque importants impliques dans la 
survenue de la tuberculose : 

la denutrition, 

des conditions socio-economiques defavorables 
(pauvrete, precarite, milieu carceral), 

I’emigration en provenance d’une zone de forte 
endemie, 

une immunodepression acquise (VIH/SIDA, immuno- 
depression liee a une maladie et/ou la prise d’immu- 
nosuppresseurs, les biotherapies anti-TNFa, la cortico- 
therapie au long cours). 

2 . Section 2 : la relation hote-pathogene 

Apres inhalation, le BK infecte les macrophages pulmo- 
naires. 

L’hote forme un granulome qui est une reponse immune 
tissulaire centrifuge qui evolue dans le temps. Au centre 
du jeune granulome (figure FUE6-155-1, panel gauche), 
les macrophages infectes acquierent des caracteristiques 
de cellules epitheloi'des et giganto-cellulaires car ils 
produisent en exces des lipides par action directe du BK 
sur la chaine metabolique lipidique cellulaire. Ces lipides 
vont servir de nutriments aux mycobacteries. Cette accu- 
mulation de lipides va conduire a la formation du caseum 
par eclatement de ces cellules geantes. La production 
de caseum est specifique des mycobacteries du Myco- 
bacterium tuberculosis complex. Dans un granulome 
mature (figure FUE6-155-1, panel droit), le caseum lipi- 
dique centre le granulome entoure de macrophages 
epithelioides et giganto-cellulaires. Ces derniers sont 
adosses a une couronne fibroblastique contre laquelle 
124 s’agregent des lymphocytes T. 


A partir de la, plusieurs evolutions sont possibles : 

■ 1 . les BK ne peuvent pas etre externalises du centre 
du granulome et meurent dans le caseum, le granu- 
lome involue et se calcifie. 

• 2. Le granulome reste a I’etat latent avec des BK 
«quiescents» en position intracellulaire ou au sein du 
caseum pendant une duree parfois longue (plusieurs 
decennies). 

• 3. Le granulome actif se rompt avec externalisation 
des BK qui peuvent disseminer par 3 voies depen- 
dant des structures tissulaires lesees : par voie bron- 
chogene, et/ou par voie hematogene, et/ou par voie 
lymphatique. 

■ 4. Les lymphocytes T actives exercent une action 
cytotoxique qui deterge soit des granulomes entiers, 
soit des debris de granulome rompu, mais au prix de 
la creation d’excavations ou cavernes parenchy- 
mateuses pulmonaires confluentes. Les parois de 
ces cavernes sont tapissees de debris cellulaires et 
de caseum constituant une biophase nutritive pour 
le BK. De plus, ces cavernes sont aerees par une/ 
des bronchiole(s) creant un milieu aerobie egalement 
propice a une importante multiplication mycobacte- 
rienne (figure FUE6-155-2) permettant la transmission 
interhumaine par voie aerienne. 


FUE6-155-2 : Representation schematique d’une 
caverne tuberculeuse 




Notes 


En resume : 

La mise en evidence histologique d’un granulome epi- 
thelioide et giganto-cellulaire centre par de la necrose 
caseeuse dans un tissu est pathognomonique d’une 
infection a Mycobacterium tuberculosis complex, 
dans une tuberculose active, le BK aura 3 pheno- 
types dans 3 compartiments : intracellulaire dans 
les macrophages, extracellulaire au sein du caseum, 
extracellulaire dans les cavernes. 

La caverne est le principal support de la transmis- 
sion interhumaine des BK par voie aerienne. 

3 . Section 3 : les differentes typologies de 
I’infection a BK 

Linfection chronique a BK est responsable de formes cli- 
niques latentes ou patentes (figure FUE6-155-3). 
Seulement 1/3 des individus exposes a un inoculum de 
BK developpent une primo-infection tuberculeuse. 

Formes latentes : 

primo-infection tuberculeuse asymptomatique (PIT), 
infection tuberculeuse latente (ITL). 

Formes patentes : 

La PIT peut §tre symptomatique, 
la tuberculose maladie (TBM) qui regroupe un 
ensemble de manifestations liees a un foyer organique 
focal ou a une forme disseminee de la maladie (tableau 
TUE6-155-3). La localisation majoritaire est la tubercu- 
lose pulmonaire commune. Des formes de tubercu- 
loses extra-pulmonaires sont possibles (par ordre de 
frequence) : tuberculose ganglionnaire, tuberculose 
osteo-rachidienne (mal de Pott), tuberculose neuro- 
meningee, tuberculose des sereuses (pleuresie, peri- 
cardite), tuberculose uro-genitale, tuberculose diges- 
tive, tuberculose ORL. 

Enfin, la dissemination peut etre hematogene avec le 
developpement d'une miliaire tuberculeuse par ense- 


FUE6-155-4 : Principales localisations de la miliaire 
tuberculeuse 



4 . Section 4 : mecanisme de developpement 
de la resistance du BK aux antituberculeux 


Dans la tuberculose active, la caverne est le lieu ou la bio- 
masse mycobacterienne est la plus importante (90 a 95% 
de I’inoculum) avec un rythme exponentiel de croissance. 
Au sein de cette population sauvage de M. tuberculosis 
existent des mutants resistants naturels aux antibio- 
tiques antituberculeux majeurs (par mutation aleatoire, en 
dehors de toute antibiotherapie). 

Le nombre de mutants resistants naturels varie : 
1/100 000 (1 0- 5 ) pour I’isoniazide (INH), et 1/10 000 000 (1 0 7 ) 
pour la rifampicine. Ainsi, au sein d'une caverne qui contien- 
drait 1x10 s BK, il y a avant traitement, au moins 1000 BK 
naturellement resistants a I’lNH et 10 BK naturellement resis- 
tants a la rifampicine. 

Done, dans la tuberculose active, /existence des mutants 
resistants naturels contre-indique /utilisation d'une mono- 
therapie, qui conduit rapidement a la selection de bacte- 


mencement multi-visceral (figure FUE6-155-4). ries resistantes a I'antibiotique (figure FUE6-155-5). 

FUE6-155-3 : Histoire naturelle simplifiee de la tuberculose humaine 



Reactivation endogene Reexposition exogene 




Tuberculose Maladie / Tuberculose pulmonaire commune (voie bronchogene) 
Tuberculose extra-pulmonaire (voie lymphatique ou hematogene) / Miliaire (voie hematogene) 
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FUE6-155-5 : Mecanisme aboutissant a la selection d’un mutant resistant naturel a un antituberculeux 




evenement rarissime. Done, la multi-therapie antitubercu- 
leuse permet de prevenir I’emergence des mutants resis- 
tants naturels croises. 

Des lors, on comprend que le defaut d'observance est le 
facteur principal implique dans I'emergence de la multi- 
resistance du BK. 

En resume, I’utilisation d’une multi-therapie dans la 
tuberculose active est indispensable pour empecher 
la selection des mutants resistants naturels aux anti- 
tuberculeux. 




ConnaTtre les populations a risque 
de tuberculose 


Populations a risque de tuberculose : 
sujets ages, 
sujets denutris, 

Immunodeprimes : VIH, traitement par anti-TNF-a, 
transplants d’organe solide. 

Natifs de pays de forte endemie (Afrique, Asie, 
Amerique Latine). 

Precarite socio-economique : SDF, migrants, toxico- 
manes, milieu carceral... 


La multiresistance (MDR pour multi-drug resistance) de 
Mycobacterium tuberculosis est definie par la resistance 
simultanee a au moins : 

I’isoniazide (INH), 
et la rifampicine. 

L’ultraresistance (XDR pour extensively-drug resistance) 
est definie par la resistance a I’isoniazide et a la rifampi- 
cine (multi-resistance) ainsi qu'a : 
toutes les fluoroquinolones antituberculeuses (moxi- 
floxacine, levofloxacine), 

et au moins un traitement injectable de seconde ligne 
(amikacine, kanamycine, capreomycine). 

Lorsque le traitement antituberculeux est incomplet ou 
mal suivi par le malade, il peut entraTner la selection de 
mutants resistants. 

■ Epidemiologie mondiale 

On estime que 5 % des cas de tuberculose dans le 
monde sont des tuberculoses multi-resistantes, concer- 
nant 3,5 % des nouveaux cas et 20,5 % des cas deja 
traites. 

■ Zones particulierement a risque (FUE6-155-6) 

Chine et Inde concentrent 50 % des cas mondiaux. 
Europe de I'Est : surtout I’Estonie, la Lettonie, I’Ukraine, 
la Russie et la Moldavie 

Asie centrale : Azerbaijan, Tadjikistan, Ouzbekistan et 
Kazakhstan 

Afrique : Afrique du Sud 


■ Epidemiologie en France (FUE6-155-7) 
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FUE6-155-6 : Representation cartographique des cas notifies de tuberculose multi-resistante en 2013 (nombre 
pour 100 000 habitants, donnees QMS) 
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ConnaTtre les indications et savoir 
interpreter une intradermoreaction 
a la tuberculine, un test 
interferon gamma 


II existe deux types de tests immunologiques explorant la 
reponse immune d’hypersensibilite retardee a mediation 
cellulaire induite par M. tuberculosis. L’intradermoreaction 
(IDR) a la tuberculine mesure la reponse in vivo tandis que 
le test de liberation de I'interferon (IFN) gamma (IGRA, pour 
IFN-gamma release assay) mesure la reponse in vitro. 

Ces tests permettent de depister le portage asympto- 
matique nomme infection tuberculeuse latente (ITL). 
Le concept d’lTL recouvre deux situations differentes en 
termes de potentiel evolutif vers la tuberculose maladie : 
I'infection recente survenant dans la suite du contage 
qui est la cible principale des mesures de detection et 
de prevention ; 


I’infection ancienne, qui evolue rarement vers la tuber- 
culose maladie. La detection et la prevention cibleront 
des situations d’immunodepression profonde et durable 
exposant au risque de reactivation. 

Ces tests ont des caracteristiques communes : 
aucun de ces tests n’a d'interet pour le diagnostic 
de tuberculose maladie -> leur positivite indique 
que la personne testee a eu un contage et une 
primo-infection, sans preciser I’anciennete et 
I’evolutivite. 

Ces tests sont dependants du statut immunitaire de 
I’individu teste -> la sensibilite des tests peut etre 
diminuee par I’immunodepression. 

La survenue d’une TBM est associee a une carence de 
la reponse immune antituberculeuse et done une dimi- 
nution de ia performance des tests immunologiques : 
ceux-ci ont une sensibilite d'environ 70 % -> une IDR 
ou un test IFN-gamma negatif n’elimine pas le dia- 
gnostic de tuberculose-maladie. 


FUE6-155-7 : Nombres de cas notifies de tuberculose multi-sensible et de tuberculose multi-resistante en France 



Notes 
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1. Intradermoreaction a la tuberculine : 
methode et interpretation 

La reponse immune efficace contre le Mycobacterium 
tuberculosis complex est surtout mediee par I’immunite 
cellulaire. La technique de I'lDR met en evidence une 
reaction d’hypersensibillte retardee dependante des 
lymphocytes T, apparaissant 6 a 12 semaines apres un 
contact avec I’antigene pleiotrope mycobacterien tuber- 
culine (commun a M. tuberculosis, BCG et certaines 
mycobacteries non tuberculeuses). La reponse n’est done 
pas specifique de M. tuberculosis (specificity de 70 %). 


■ Methode 

Cinq unites (0,1 mL) de tuberculine injectees parvoie intra- 
dermique stricte. Lecture par un medecin a 48-72 heures 
par mesure du diametre transversal de I’induration (en mm). 
On lit done «avec ses doigts et non ses yeux» (les dimen- 
sions de la reaction erythemateuse entourant I’induration 
ne sont pas prises en compte). 


Interpretation 


L’interpretation de I'lDR depend : 
du diametre d'induration, 

du contexte epidemiologique : notion de contage 
(enquete autour d’un cas), surveillance systematique... 
des caracteristiques du patient : date eventuelle de la 
vaccination par le BCG, facteurs pouvant influencer 
I’lDR (immunodepression, denutrition) 


Le virage tuberculinique correspond a I’augmentation 
du diametre d’au moins 10 mm entre 2 IDR realisees a 
un intervalle > 2 mois, en faveur d'une primo-infection 
recente. 

Chez I’individu immunocompetent (figure FUE6-155-8) le 
diagnostic d’lTL est porte sur : 
une IDR > 10 mm chez un sujet non vaccine ou vaccine 


depuis plus de 10 ans par le BCG 

une IDR > 15 mm chez un sujet vaccine depuis moins 

de 10 ans par le BCG 

une IDR phlyctenulaire 

un virage tuberculinique. 


FUE6-155-8 : interpretation de I’lDR chez 
I’immunocompetent 


lnj° intradermique 

de 0,1 ml 

(5 Ul de tuberculine 
Tubertest®) 



Criteres statiques 


Anergie 


> 5 mm = positif 
(non vaccine BCG) 

> 10 mm 

Suspicion ITL 
(non vaccine BCG 
ou > 1 0 ans) 


Critere dynamique 


Augmentation 
du 0 

de I’induration 
>10 mm 
entre 2 IDR a 
2 mois d’intervalle 

= virage 
tuberculinique 



>15 mm ou phlyctene 

ITL 

(non vaccine BCG 
ou < 1 0 ans) 


Chez I’individu immunodeprime : il taut envisager la pos- 
sibility d'une ITL lorsque le diametre de I'induration est 
> 5 mm. 

2. Test interferon gamma : methode 

Mesure, a i’aide d’une prise de sang de la production 
d'IFN-y par les lymphocytes T, en reponse a des anti- 
genes specifiques de M. tuberculosis. Ce test n’est pas 
influence par une vaccination anterieure par le BCG. 

3. Indications des tests immunologiques 

Pour leurs indications, il faut distinguer 3 situations 
(tableau TUE6-155-2) : 

1. Les depistages avant mise sous traitement paranti- 
TNF-a ou chez les patients infectes par le VIH afin de 
rechercher une ITL ancienne qui pourrait se reactiver 
du fait de I’immunodepression ; 

2. Les actions de depistage et de surveillance d’une 
ITL qui rentrent dans le cadre d'une situation reglemen- 
taire : personnels de sante, migrants ; 

3. les enquetes autour des cas dont I'objectif est de 
depister des infections recentes. 

L’IDR de controle apres vaccination par le BCG est inutile 
(pas d'indication de revaccination, meme en cas d’IDR 
negative). 
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Diagnostiquer une primo-infection 
tuberculeuse, une tuberculose 
dans ses differentes localisations 
et chez I’immunodeprime 


1. Primo-infection tuberculeuse 

■ Clinique 

Incubation 1 a 3 mois. 

Piusieurs formes cliniques : 
asymptomatique le plus souvent, 
fievre moderee, alteration minime de I’etat general, signes 
evocateurs inconstants (erytheme noueux, pleuresie 
sero-fibrineuse). 

■ Examens complementaires 

Virage tuberculinique ou positivation d’un test IFN-gamma. 

Radiographie thoracique (et scanner si necessaire) : 
adenopathie mediastinale, ou inter-bronchique, ou 
latero-tracheale, 

nodule la plupart du temps non visible, 
epanchement pleural rare. 

BK jamais isole dans I'expectoration. 

■ Evolution 

Pas de developpement de la maladie dans 90 % des cas 

en I'absence d’immunodepression. 

Possibles sequelles radiologiques : calcification du nodule 

et/ou du ganglion hilaire. 
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TUE6-155-2 : Recommandations concernant les indications des tests immunologiques de detection Notes 



Enquete autour d’un cas 

Migrants 

Avant 

VIH 

>200 

CD4/mm 3 

Personnel de sante 


< 5 a 

> 5 a < 79 a 

>80 a 

<15 a 

>15 a 

anti- 

TNF-a 

A I’embauche 

Surveillance 

IDR 

X 

L’un 



X 



IDR de 
reference 

X 

Test 

interferon 

Y 


OU 
1 'autre 

X 

X 


X 

X 

Si IDR+ 

• Pas de depistage 
a intervalle regulier 

• Si IDR > 15 mm 


Complications : 

troubles ventilatoires, bronchectasies 
tuberculose maladie : tuberculose pulmonaire com- 
mune par dissemination bronchique a partlr de la fistu- 
lisation d’un ganglion 

dissemination hematogene (surtout si immunode- 
prime) : miliaire, meningite, atteinte osseuse. 


2 . Tuberculose maladie 

La tuberculose maladie correspond a une evolution ou le 
patient devient symptomatique et I’imagerie est anormale. 
La priorite est a la confirmation diagnostique avec isole- 
ment du BK au sein d’un tissu (preuve bacteriologique ± 
analyse histologique d’une biopsie). (Tableau TUE6-155-3) 


TUE6-155-3 : Tuberculose maladie 

Formes 

Epidemiologie - 
physiopathologie 

Clinique 

Examens 

complementaires 

Evolution 

Complications 


Tuberculose 

pulmonaire 


Mecanisme de 
dissemination par 
voie bronchogene 

a partir du nodule de 
primo-infection 
Atteinte preferentielle 
des lobes les mieux 
ventiles (sommets et 
segments posterieurs) 
Forme excavee la 
plus productrice 
de bacilles, source 
de transmission a 
I'entourage. 


Toux prolongee, 
expectoration 
muco-purulente 
ou hemoptoi'que 
Douleurs 
thoraciques peu 
frequentes 
Dyspnee si 
forme evoluee ou 
atteinte pleurale 
Signes generaux 
chroniques: 
amaigrissement, 
asthenie, 
fievre souvent 
vesperale, sueurs 
nocturnes 



Radiographie et scanner du 
thorax (PUE6-155-1 et 155-2) : 

• infiltrats des sommets uni- 

ou bilateraux, evocateurs si 

excaves ; 

• caverne unique ou multiple ; 

■ nodule isole (tuberculome) 
Diagnostic de certitude 
= bacteriologique avec 
isolement de bacilles 
tuberculeux 

■ Prelevements : 

■ secretions bronchiques : 
expectorations si toux 
productive (3 j de suite), 
tubages gastriques le matin 
a jeun (3 j de suite) si le 
sujet n'expectore pas, LBA 
si necessaire (si crachats 
negatifs a I'examen direct) 
avec tubage le lendemain 

■ prelevements biopsiques 

■ Techniques : 

■ examen microscopique 

(mise en evidence de 
BAAR) 

■ culture (milieu solide de 
Lowenstein-Jensen = 
pousse en 3-4 semaines, 
ou milieux liquides plus 
rapides) avec identification. 

■ antibiogramme : etude 
imperative de la sensibilite 
in vitro aux antituberculeux. 

■ Detection de 

M. tuberculosis par PCR 

■ Histologie : granulomes 
epithelio'ides et giganto- 
cellulaires avec necrose 
caseeuse. 


Evolution 

• Si non traitee : 

■ mortelle dans 50 % 
des cas 

■ guerison spontanee 
dans 25 % des cas 

■ evolution chronique 
dans 25 % des cas 

■ Si traitee : 

■ guerison quasi 
constante sous 
traitement adapte et 
correctement suivi 
et en I 'absence de 
multi-resistance 
documentee sur 
I’antibiogramme. 

Complications : 

■ Localisation(s) extra- 

pulmonaire(s) 

■ Miliaire 
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TUE6-155-3 : Suite 


Formes 


Tuberculose 

miliaire 


Formes extra- 
pulmonaires 

(par ordre de 
frequence) 


Epidemiologie - 
physiopathologie 

Survenue soit peu 
apres la primo- 
infection avec 
evolution d’un seul 
tenant (miliaire 
septique), soit en 
phase terminale d’une 
tuberculose chronique 
non traitee (miliaire 
cryptique). 

Mecanisme de 
dissemination par 
voie hematogene vers 
differents organes 
(poumons, rein, 
foie, rate, meninges, 
os, pericarde), et 
formation de multiples 
granulomes de la taille 
d'un grain de mil. 

25 % des cas de 
tuberculose en 
France (plus si 
immunodepression) 


Clinique 


Fievre prolongee, 
sueurs nocturnes, 
syndrome 
de detresse 
respiratoire 
aigue, signes 
neuro-meninges 
(nourrissons ++), 
pericardite 


Examens 

complementaires 

■ Radiographie du thorax : 
images micronodulaires 
(1 a 2 mm) disseminees 
regulierement, biiaterales 

■ Biologie : pancytopenie 
(infiltration medullaire), 
cholestase anicterique 

■ Mise en evidence du BK par 
culture : 

■ Flemocultures sur milieux 
speciaux (circulation 
hematogene) 

■ Secretions bronchiques 

■ LCS 

■ Biopsie(s) : hepatique, 
osteo-medullaire 


Dans tous les cas, importance 
de I'histologie (granulome 
epithelioTde et giganto-cellulaire 
avec necrose caseeuse) 


Evolution 

Complications 

Deces en I 'absence 
de traitement adapte 
precoce. 


Tuberculose Localisations basi- 
ganglionnaire cervicales les plus 
frequentes, puis 
mediastinales 


Tuberculose Par contigui'te, 

osseuse dissemination 

hematogene ou 
lymphatique 


Pleuresie 

tuberculeuse 


Pericardite 

tuberculeuse 


Rare en France 
(< 10 % des 
pleuresies) Satellite 
d'une primo-infection 
(jeunes adultes ++) ou 
de I'extension locale 
d'une reactivation 
tuberculeuse 
pulmonaire 


Rare en France 


Adenites souvent 
volumineuses, 
diffuses, tendance 
a la fistulisation a 
la peau 

Spondylodiscite 
tuberculeuse ou 
mal de Pott : 

± abces froids 


Evolution le 
plus souvent 
insidieuse ; 
syndrome pleural 
(toux, douleur 
pleurale) 


Evolution 
subaigue ; 
fievre, douleurs 
thoraciques, 
dyspnee, 
frottement 
pericardique 
dans 50 % des 
cas, parfois 
Tamponnade 
(urgence 
therapeutique) 


• De preference par biopsie ou, a 
defaut, ponction a I’aiguille fine 

■ Mise en evidence de BAAR 
a I'examen microscopique et 
culture positive 

• Radiographie osseuse, IRM 
rachis 

■ Ponction-biopsie avec mise 
en evidence de granulome 
et culture positive dans 50 % 
des cas 

■ Radiographie de thorax : 
epanchement pleural 

■ Ponction pleurale : liquide 
clair, exsudatif, lymphocytaire 
(500 a 2 500 elements, 90 % 
de lymphocytes) ; recherche 
de BK habituellement negative 
a I'examen microscopique et 
positive dans < 50 % des cas 
en culture 

■ Biopsie pleurale (examen 
histologique et culture). 

• Anomalies ECG diffuses, 
concordant dans toutes les 
derivations, dans 90 % des 
cas (Cf. Item 274) 

• Radiographie du thorax : 
elargissement de la silhouette 
cardiaque, calcifications de 
I'enveloppe pericardique 

■ Echographie cardiaque 

■ Culture du liquide pericardique 
positive dans 50 % des cas 


■ Epidurite 

■ Compression 
medullaire (paraplegie) 

■ Deformations 
rachidiennes severes 

■ Tassements vertebraux 

Fibrose pleurale 
(pachy-pleurite, a 
evolution calcifiante et 
retractile 
«os de seiche») 


■ Tamponnade 

■ Pericardite chronique 
constrictive 
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TUE6-155-3 : Suite 

Formes 

Epidemiologie - 
physiopathologie 

Clinique 

Examens 

complementaires 

Evolution 

Complications 

Tuberculeuse 

neuro- 

meningee 


■ Debut progressif 
precede d’une 
alteration de I’etat 
general 

■ Syndrome 
meninge 

■ Rhombencephalite 

■ Deficits focaux 

■ Hyponatremie (SIADH) 

• Ponction lombaire : meningite 
lymphocytaire avec 
hyperproteinorachie et tranche 
hypoglycorachie 

■ Arachnoidite de la base 
(meningite basillaire) en IRM 

■ Culture du LCS (plus rentable 
si au moins 1 a 2 mL) 

• Deces ou sequelles 
neurologiques 
severes dans 50 % 
des cas avec deficits 
focaux, hemiplegie ou 
paraplegie 

Tuberculose 

des voies 
urinaires 

• Frequente 
mais souvent 
asymptomatique 
■ A evoquer devant 

une leucocyturie 
aseptique 

Asymptomatique, 
dysurie, douleurs 
des flancs 

Urines, 3 jours de suite, 
prelevement sur la totalite de la 
miction du matin (80 a 90 % de 
positivite en culture) 

■ Hydronephrose 

■ Dissemination genitale 

■ Nephrite interstitielle 
granulomateuse 

■ Retraction vesicale 

Tuberculose 

genitale 

Souvent satellite 
d’une atteinte 
renale (homme) ou 
hematogene (femme) 

■ Flomme : 
prostatite, 
epididymite ; 
masse scrotale 
• Femme : troubles 
menstruels, 
douleurabdomino- 
pelvienne 

■ Homme : calcifications 
epididyme ou prostate 
• Femme : culture sur 
menstruations ou frottis 
cervicaux, diagnostic 
chirurgical 

Sterilite 

Tuberculose 

digestive 


Toutes localisations 
possibles, dont 
ileocaecale : 
douleurs 
abdominales, 
anorexie, diarrhee, 
obstruction, 
hemorragie 

Fibroscopie 
cesogastroduodenale, 
colonoscopie pour biopsies. 

■ Tuberculose 
peritoneale 
• Ascite refractaire 

Tuberculose 

laryngee 

Rare, par 
contamination 
aerienne ou 
hematogene 

■ Ulceration 
douloureuse 

■ Toux, dysphagie, 
odynophagie, 
wheezing 

■ Prelevement local 

■ Toujours verifier vacuite du 
cavum. 

Rare et tres 
contagieuse 
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ConnaTtre les principes du 
traitement d’une tuberculose dans 
ses differentes localisations, et 
de sa surveillance notamment de 
I’observance 


Formes combinees associant 2 ou 3 antituberculeux : 
(ameliorent I’observance, en reduisant le nombre de 
comprimes, et reduisent le risque de selection de resis- 
tances) : 

Rifampicine + isoniazide 

Rifampicine + isoniazide + pyrazinamide. 


Le traitement antituberculeux est imperativement une 
multi-therapie. 

Son principe repose sur : 

une activite sur les differents phenotypes mycobacte- 
riens (intracellulaire dans le caseum et macrophages, 
extracellulaire dans les cavernes, Cf. supra), 
la prevention de I'emergence de la resistance (Cf. 
supra). 

1 . Antituberculeux de premiere ligne 


2. Antituberculeux de deuxieme ligne 

Les antituberculeux de 2® me ligne sont reserves a la prise 
en charge de la tuberculose multi-resistante. 

L’utilisation de beaucoup de ces medicaments est 
asservie a une autorisation temporaire d'utilisation (ATU). 
Les principaux antituberculeux de 2 i,me ligne sont les 
aminosides (streptomycine, amikacine), la capreomycine 
(ATU), les fluoroquinolones (moxifloxacine, levofloxacine), 
I’ethionamide (ATU), I’acide para-amino salycyclique PAS 
(ATU), la cycloserine (ATU), le linezolide, la bedaquiline 


Tableau TUE6-155-4 


(ATU), le delamanid (pas disponible en France en 2015). 


Notes 
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Notes 


TUE6-155-4 : Principales caracteristiques des antituberculeux de premiere ligne 


Rifampicine 

Isoniazide (INH) 

Pyrazinamide (PZA) 

Ethambutol 

Mode d'action 

Inhibition de I'ARN 
polymerase ; 
bactericide 

Bactericide 

■ Bactericide 
• Inactif sur/W. bovis 

Blocage de la 
synthese de IARN ; 
bacteriostatique 

Diffusion 

Bonne dans les 
meninges, I’os, les 
ganglions, le poumon 

Bonne diffusion 
tissulaire 

Bonne diffusion tissulaire 

Bonne diffusion 
tissulaire 

Toxicite 

• Cytolyse hepatique 

■ Hypersensibilite 
(syndrome 
pseudo-grippal, 
thrombopenie, 
anemie hemolytique, 
insuffisance renale, 
hepatite) 

■ Coloration des 
liquides biologiques 
en orange 

• Cytolyse 
hepatique 

■ Neuropathie 
peripherique 

■ Troubles 
psychiques 

■ Hepatite toxique 

■ Hyperuricemie (quasi- 
constante au cours du 
traitement par le PZA ; 
ne necessite aucun 
traitement en I’absence 
de symptomes) 

Nevrite optique 

Interactions 

medicamenteuses 

Inducteur 
enzymatique : 
diminution de I’activite 
de nombreux autres 
traitements 




Contre-indications 

• Porphyrie 

■ Insuffisance hepatique 
majeure 

■ Hypersensibilite aux 
rifamycines 



Nevrite optique, 
insuffisance renale 
severe 

Surveillance 
Precautions d'emploi 

Transaminases 
Interactions 
medicamenteuses 
(en particulier annule 
I'effet contraceptif des 
oestroprogestatifs) 

■ Examen des 
reflexes osteo- 
tendineux 

■ Transaminases 

■ Ethylisme, 
denutrition, 
grossesse : 
associer vitamine 
B6 (reduit la 
neurotoxicite) 

Transaminases 

FO, champ visuel et 
vision des couleurs 


3 . Indications et modalites de traitement 
Indications 

Infection tuberculeuse latente (ITL) 

Le traitement de I’ ITL s’inscrit dans la strategie de baisse 
de I’incidence de la tuberculose et de controle de la 
maladie car cette prise en charge permet de reduire le 
reservoir de patients infectes. 

Necessite d’eliminer au prealable une tubercu- 
lose-maladie par ia recherche de signes cliniques et 
radiologiques. Au moindre doute, et notamment en cas 
d'anomalie radiologique, les prelevements respiratoires 
(expectorations ou tubages) seront realises. 

D’une maniere generate, on ne cherche a poser le dia- 
gnostic d'lTL que si ce diagnostic debouche sur un traite- 
ment, c’est-a-dire dans les situations suivantes : 


immunodeprime (ex. corticotherapie prolongee, 
immunodepresseur, anticorps anti-TNF, infection a 
VIH, greffe d’organe, etc.) ou patient susceptible de le 
devenir (bilan avant initiation anti-TNF, greffe d'organes), 
infection tuberculeuse recente (dans I’annee prece- 
dents), 

enfant (age < 15 ans). 

Primo-infection tuberculeuse (PIT) 

PIT avec symptomes cliniques et/ou radiologiques : 
traitement curatif identique a celui de la tuberculose 
pulmonaire-maladie. 

PIT asymptomatique (clinique et radiologie) : 

• discussion au cas par cas 
■ traitement de I’lTL systematique chez : 

enfants et adolescents en contact etroit avec patient 
tuberculeux bacillifere, 
virage recent de I’IDR tuberculine, 
immunodeprime. 
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Tuberculose-maladie 

Toute tuberculose-maladie active, confirmee ou forte- 
ment suspectee. 

■ Modalites de traitement 

Infection tuberculeuse latente (ITL) 

Deux schemas therapeutiques possibles (TUE6-155-5) 
dont un schema en monotherapie car inoculum bacterien 
faible : 

• isoniazide seuie pendant 9 mois, 

• rifampicine et isoniazide pendant 3 mois. 

Primo-infection tuberculeuse (PIT) et tuberculose 
maladie 

L’antibiogramme testant la sensibilite in vitro de la souche 
de BK aux antituberculeux majeurs doit §tre systematique- 
ment effectue. 

L’hospitalisation est requise pour tout malade suspect 
de tuberculose pulmonaire (controle de la contagiosite). 
Hospitalisation en chambre individuelle avec des «pre- 
cautions complementaires AIR» : 
porte fermee, 

chambre a pression negative, a defaut aeration suffi- 
sante de la chambre, 

deplacements du malade en dehors de la chambre 
limites au maximum, 

tout personnel soignant ou visiteur doit porter un 
masque type FFP2 pour tout sejour dans la chambre, 
le malade doit egalement porter un masque de pro- 
tection type «chirurgical» lors des visites, ou en cas de 
deplacement, 

levee des precautions si apyrexie, regression de la toux 
et negativation de I’examen direct des prelevements 
(mediane 15 jours apres le debut du traitement). 

Le traitement antituberculeux : 

Une information doit etre obligatoirement donnee au 
patient (loi du 4 mars 2002 : maladie exposant les tiers 
a un risque de contamination) sur les modalites de trans- 
mission du BK, la procedure de declaration nominative de 
la maladie declenchant une enquete, la necessity du suivi 
du patient lui-meme et des sujets contacts. 

L’education du patient est cruciale centree sur la nature 
et la duree du traitement, I’importance de I’observance. 

II n'existe pas en France d'injonction legale de traitement. 
Certains examens sont requis avant le debut du traite- 
ment : 

Fonction renale (creatinine serique). 

Transaminases. 

Recherche d'une grossesse chez la femme en age 
de procreer, par un interrogatoire (date des dernieres 
regies) et si necessaire un dosage des |3HCG. 

Uricemie (si traitement comprenant pyrazinamide). 
Serologies VIH, hepatites B et C : proposees systema- 
tiquement car association epidemiologique. 

Fond d’ceil, champ visuel et vision des couleurs (si 
traitement comprenant ethambutol) — > ne doit pas 
retarder la mise en route du traitement. 

La multi-therapie antibiotique est prise en une seuie prise 
orale quotidienne, a jeun 1 heure avant ou 2 heures 
apres repas (optimisation absorption). 


II s’agit d'un schema therapeutique de 6 mois (y compris 
localisations osseuses et/ou patient vivant avec le VIH) 
avec une quadritherapie rifampicine, isoniazide, pyra- 
zinamide et ethambutol pendant les 2 premiers mois 
(TUE6-155-5). L'ethambutol est interrompu des que la 
sensibilite de la souche a I’isoniazide (INH) est affirmee. 
Puis bitherapie isoniazide, rifampicine, pendant 4 mois. 
Cas particuliers des tuberculoses neuro-meningees : 
une duree de traitement de 9 a 12 mois est conseillee. 
Cas particulier de la femme enceinte : 

La quadritherapie conventionnelle est recommandee, 
Ladministration de rifampicine au cours des dernieres 
semaines de grossesse peut entraTner des hemorra- 
gies maternelles et neonatales prevenues par I'admi- 
nistration de vitamine K1 a la mere et a I'enfant, 
Ladministration d'isoniazide doit s'accompagner d'une 
prescription de vitamine B6. 

Adjonction Vitamine B6 : prevention systematique de la 
neuropathie peripherique causee par I'isoniazide chez 
les patients a risque, outre la grossesse : alcoolisme, 
denutrition, neuropathie preexistante, insuffisance renale, 
infection par le VIH. 

Attention aux interactions medicamenteuses avec la 
rifampicine (contraceptifs cestroprogestatifs, traitements 
antiretroviraux, anti-vitamines K, anti-epileptiques). 

Le traitement adjuvant par corticotherapie est systema- 
tique d’emblee en cas de tuberculose neuro-meningee 
ou pericardique. A discuter en cas de miliaire, de signes 
de gravite, de compression mecanique (ex: obstruction 
bronchique chez I’enfant). 

Declaration obligatoire de la maladie comportant 2 ele- 
ments distincts : 

le signalement immediat nominatif a visee operation- 
nelle, urgent au medecin inspecteur de I'ARS; 
la notification anonyme pour le recueil epidemiologique 
des donnees. 

Prise en charge a 100 % par la securite sociale (ALD 29). 
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TUE6-155-5 : Schema des associations d’antibiotiques antituberculeux 



Primo-infection tuberculeuse (PIT) 

symptomatique 

Tuberculose maladie* 

Infection tuberculeuse 
latente (ITL) 



Schema de 6 mois 





Induction 
2 mois 

Continuation 
4 mois 

Schema de 
9 mois 

Schema de 
3 mois 

Isoniazide (INH) 


X 

X 

X 

X 

Rifampicine 

1 prise/j 

X 

X 


X 

Ethambutol** 

ajeun 

X 




Pyrazinamide 


X 





*sauf tuberculoses neuro-meningees ou une duree de 9 a 12 mois est conseillee (phase de continuation de 7 a 10 mois) 
**arret quand confirmation souche sensible multi-sensible (INH). 

La surveillance apres la mise en route du traitement est 
fondamentale et s’organise autour de 3 axes : la tole- 
rance, I’efficacite et I’observance du traitement antitu- 
berculeux. 

Tolerance (TUE6-155-6) : 

NFS Plaquettes et transaminases au minimum a J7-J14, 

J30, puis tous les deux mois. 

Efficacite (TUE6-155-6) : 

Amelioration Clinique. 

Radiographie du thorax a J30, M2 et M6 (tuberculose- 
maladie pulmonaire). 

Recherche systematique de BK a J15 pour verifier 
la negativation de I’examen microscopique et ainsi 
pouvoir lever les precautions complementaires «Air». 

Si I’examen direct est positif, les prelevements sont 
repetes regulierement jusqu’a negativation. 


TUE6-155-6 : Planification du suivi du patient sous traitement antituberculeux 


JO 

J 15 

J 30 

2 mois 

4 mois 

6 mois 

9 mois 

Consultation 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

X 

Recherche de BK 

X 

X 






Rx Thorax 

X 


X 

X 


X 

X 

ALAT, ASAT 

X 

X 

X 

X 




NFS, plaquettes, 
creatininemie 

X 

X 

X 

Si anomalie 
precedente 

Si anomalie 
precedente 

Si anomalie 
precedente 


Examen Ophtalmo 

X 


X 






Cas particulier du traitement de la tuberculose multi- 
resistante : 

Impose I’hospitalisation dans un service specialise, un 
respect strict des precautions complementaires «Air», 
I’utilisation d'antituberculeux de 2 iime ligne, et une duree 
de traitement prolongee (18 a 24 mois). 


Dosages seriques des antituberculeux si suspicion de 
mauvaise observance, de malabsorption digestive ou 
d'interactions medicamenteuses. 

Observance : 

Le medecin en charge du suivi doit pouvoir savoir si le 
traitement a ete mene a son terme d'ou : 
mise en oeuvre de tous les moyens disponibles pour 
que le traitement puisse etre mene a son terme 
(controle de la prise des medicaments, verification de 
la coloration des urines sous rifampicine, comptabiliser 
les boites, dosage de I’uricemie). 
pour les patients perdus de vue, utiliser les dispositifs 
hospitaliers et de sante publique pour rechercher le 
patient. 
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ConnaTtre les mesures de 
prevention a appliquer dans 
i’entourage d’un patient atteint de 
tuberculose 


1 . Role du Centre de Lutte Anti-Tuberculeuse 
(CLAT) 

La declaration obligatoire faite aupres de I’ARS (medecin 
inspecteur de sante publique) declenche un signalement 
sans delai au Centre de Lutte Anti-Tuberculeuse (CLAT). 

■ Les missions du CLAT sont : 

Enquete autour d’un cas : recherche d’eventuels cas 
secondaires et d’un eventuel cas source dans I’entou- 
rage, 

revaluation du risque environnemental : proximite des 
personnes contact, temps passe au contact du sujet 
infecte, environnement confine. 

Le risque de transmission est considere comme eleve 
si : 

• presence de BAAR a I'examen microscopique des 
prelevements respiratoires, 

• certaines formes cliniques : tuberculose pulmonaire 
surtout si toux importante ou caverne, tuberculose 
laryngee. 

Outils de depistage : prise en compte des donnees 
issues de la presentation clinique, des potentielles ano- 
malies radiologiques, des tests immunologiques (IDR 
ou test IFN-gamma). 

modalites du depistage : une radiographie thoracique 
est realisee d'emblee pour depister une tuberculose 
maladie. Si elle est negative, le sujet contact est revu 
8 semaines apres la derniere exposition pour realiser 
un test immunologique de I'lTL. En cas de diagnostic 
d’lTL dans ce contexte de contact recent (< 1 an), un 
traitement doit etre propose. 

2. Vaccination par le BCG (Cf. UE6-143) 

Le vaccin BCG, mis au point en 1921 par Calmette et 
Guerin, derive d'un isolat de Mycobacterium bovis qui a 
perdu sa virulence par attenuation au moyen de 230 pas- 
sages sur milieu de culture. II s’agit done d’un vaccin 
vivant attenue. 

Vaccin injecte par voie intradermique a la partie postero- 
externe du bras a I'union tiers moyen et tiers superieur. 
La protection conferee par le BCG est une prevention pri- 
maire qui semble efficace a 75-80 % contre le develop- 
pement chez I’enfant d’une meningite tuberculeuse et 
d’une miliaire. L'efficacite est controversee chez I'adulte 
avec des taux de protection tres variables contre la tuber- 
culose pulmonaire, de 0 a 80 % selon les etudes. 

La duree de protection vaccinale est evaluee a environ 
15 ans. 

Depuis 2007, n’y a plus d’obligation vaccinale systema- 
tique en France, maisune recommandation forte a vac- 
ciner precocement, des la 1® re annee de vie (et jusqu'a 
15 ans), par le BCG les enfants a risque eleve de tuber- 
culose. 


Sont considered comme enfants a risque eleve de tuber- 
culose les enfants qui repondent au moins a I’un des cri- 
teres suivants : 

1. enfant ne dans un pays de forte endemie tubercu- 
leuse ; 

2. enfant dont au moins I'un des parents est originaire 
de I'un de ces pays ; 

3. enfant devant sejourner au moins un mois d'affilee 
dans I’un de ces pays ; 

4. enfant ayant des antecedents familiaux de tubercu- 
lose (collateraux ou ascendants directs) ; 

5. enfant residant en Ile-de-France ou en Guyane ; 

6. enfant dans toute situation jugee par le medecin a 
risque d'exposition au bacille tuberculeux (conditions 
de logement precaire, surpeuple ; conditions socio- 
economiques precaires ; contact(s) regulier(s) avec des 
adultes originaires d’un pays de forte endemie). 

Complications post-BCG : 

loco-regionales : ulceration au site de I’injection (1 a 
2 %, duree de plusieurs mois), adenite (evoluant parfois 
vers la caseification et la fistulisation). 

Systemique : “becegite” generalisee (rarissime, chez 
I’immunodeprime). 


Pour en savoir plus 

- Tuberculose active. Guide LIAS Affection de longue duree 2007. 
http://www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/07-029_ 
tuberculose-guide_edite_sans_lap.pdf 

- Enquete autour d'un cas de tuberculose. Rapport du groupe de travail 
du Haut Conseil de la Sante Publique 2013 http://www.hcsp.fr/explore. 
cgi/avisrapportsdomaine?clefr=391 

- Tuberculose et test de detection de I’interferon gamma. Rapport 
du groupe de travail du Flaut Conseil de la Sante Publique, juillet 
2011 http://www.hcsp.fr/docspdf/avisrapports/hcspr20110701_ 
interferongamma.pdf 


Notes 
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UE6 

N°156 


Tetanos 



Points importants 

Le tetanos est rare en Europe, et touche essentiel- 
lement les personnes agees non ou mal vacci- 
nees. 

Toxi-infection grave dont la letalite est de 30 %. 

La prevention repose sur la vaccination et 
I’administration d’immunoglobulines specifiques 
humaines. 

Les indications du vaccin et des immunoglobu- 
lines dependent du statut vaccinal du sujet et de 
la gravite de la plaie. 


2 Exposer les modes de 

contamination de la maladie 

1. Groupesa risque 

Personnes non ou mal vaccinees contre le tetanos. 
Dans les pays developpes : les sujets ages avec une 
predominance feminine (moins bonne couverture vac- 
cinate car pas de service militaire). 

Dans les pays a ressources limitees : les nouveaux-nes 
de mere non vaccinee contre le tetanos. 

2. Nature et type de plaie 

Toute effraction cutaneomuqueuse. 

Dans les pays a ressources limitees : tetanos du post- 
partum ou lors d'avortement septique. Tetanos neo- 
natal (150 000 deces par an selon i’OMS). 


1 Bases pour comprendre 

Le tetanos est une toxi-infection aigue grave due a 
Clostridium tetani, bacille anaerobie strict Gram positif, 
tellurique 

La neurotoxine induit des spasmes musculaires, pre- 
dominant au niveau de la machoire intialement (trismus 
non douloureux, sans fievre), puis generalises 
Maladie non immunisante (-> necessity de vacciner les 
patients au decours) et non contagieuse (pas de pre- 
cautions complementaires) 

Contamination par des spores tetaniques a la suite 
d’une effraction cutaneomuqueuse chez un sujet non 
ou mal vaccine. 

Maladie a declaration obligatoire : sur les 36 cas 
declares en France entre 2008 et 2011, 86 % etaient 
ages de plus de 70 ans, avec une letalite de 31 %. 


3 Savoir appliquer la prophylaxie : 
conduite a tenir devant une plaie 

1. Traitement de la plaie 

Disinfection 

Parage (excision des tissus necrotiques, ablation des 
corps etrangers) 

Ne pas suturer si le parage n’est pas satisfaisant (zones 
de vitalite douteuse, corps etrangers residuels) 
Proscrire tout pansement occlusif. 

2. Evaluer ^immunisation antitetanique 

Sur carnet de vaccination ou autre document medical. 
Des tests immunologiques rapides de detection des 
anticorps antitetaniques sont parfois utilises dans les 
services d’urgence pour limiter les prescriptions d’im- 
munoglobulines (evaluation en cours). 

3. Vaccination antitetanique ± administration 
d’immunoglobulines humaines anti- 
tetaniques (TUE6-156-1) 

Les indications du vaccin antitetanique a base d'ana- 
toxine tetanique sont fonction du statut vaccinal du 
sujet et de la gravite de la plaie ou blessure. 

Les Ig anti-tetaniques sont ajoutees en cas de risque 
important, pour couvrir le delai d'apparition des anti- 
corps protecteurs apres le rappel vaccinal 








TUE6-156-1 : Prophylaxie en cas de plaie cutaneomuqueuse 

Type de blessure 

Personne a jour de ses vaccinations 
selon le calendrier vaccinal en 
vigueur* 

Personne non a jour 

Mineure, propre 

Pas d'injection. 

Preciser la date du prochain rappel. 

Administration immediate d’une dose de 
vaccin contenant la valence tetanique. 
Proposer si necessaire un programme de 
mise a jour et preciser la date du prochain 
rappel. 

Majeure** ou susceptible 
d’avoir ete contaminee 
par des germes d’origine 
tellurique 

Pas d'injection. 

Preciser la date du prochain rappel. 

Dans un bras, immunoglobulines tetaniques 
humaines 250 Ul. 

Dans I’autre bras, administration d'une dose 
de vaccin contenat la valence tetanique. 
Proposer si necessaire un programme de 
mise a jour vaccinale et preciser la date du 
prochain rappel. 


* Personnes agees de moins de 65 ans ayant regu une dose de vaocin contenant une valence tetanique depuis moins de vingt ans. Personnes agees 
de 65 ans et plus ayant regu une dose de vaocin contenant une valence tetanique depuis moins de dix ans. 

** Plaie majeure : plaie etendue, penetrante, avec corps etranger ou traitee tardivement. 


Pour en savoir plus 

- Avis relatif aux rappels de vaccination antitetanique dans le cadre de la 
prise en charge des plaies. Haut Conseil de la sante publique (HCSP), 
2013. http://www.hcsp.fr/Explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=350 
-Antona D. Le tetanos en France de 2008 a 2011. Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire (BEH), 26 juin 2012 / n° 26. Accessible 
via http://www.invs.sante.fr 





Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pedlatrie. Seules les Infections urlnalres (IU) commu- 
nautaires sont traitees id. Pour les IU liees aux soins, se 
reporter a I’item UE1-4. 


Objectifs 

Interpreter les resultats des 
bandelettes urinaires et des examens 
cytobacteriologiques des urines (ECBU) 
Diagnostiquer et traiter une cystite aigue. 
ConnaTtre la conduite a tenir face a une 
cystite recidivante. 

Diagnostiquer et traiter une pyelonephrite 
aigue (PNA), identifier les situations 
necessitant une hospitalisation. 
Diagnostiquer et traiter une prostatite aigue, 
identifier les situations necessitant une 
hospitalisation. 

Expliquer la place de I’antibiotherapie chez 
un patient porteur d’une sonde urinaire 


Points importants 

Infections frequentes 

Bien distinguer IU simple et IU a risque de compli- 
cation, avec ou sans signe de gravite 
ConnaTtre la valeur diagnostique et les modalites 
pratiques de realisation d’une bandelette urinaire 
et d’un ECBU 

La cystite simple est le seul cas ou on ne fait pas 
d'ECBU 

ConnaTtre les indications d’hospitalisation devant 
une PNA ou une IU masculine 
Une IU masculine doit etre traitee comme une prostatite 
Une colonisation urinaire (bacteriurie asymptoma- 
tique) ne necessite pas de traitement, sauf proce- 
dure urologique programmee et grossesse 
Surveillance mensuelle de I’ECBU jusqu’a 
I'accouchement en cas de colonisation ou d’lU 
chez la femme enceinte 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

SPILF - 2014 - Diagnostic et antibiotherapie 
des infections urinaires bacteriennes 
communautaires de I’adulte 
SPILF - 2015 - Diagnostic et antibiotherapie 
des infections urinaires bacteriennes 
communautaires au cours de la grossesse 
(pas encore definitives au moment ou ce 
chapitre a ete redige ; nous vous conseillons 
done de consulter ces recommandations et de 
mettre a jource chapitre si besoin). 


1 Bases pour comprendre 
1. Definitions 

IU = infection urinaire ; PNA = pyelonephrite aigue 
II faut distinguer : 

Pyelonephrite ou IU masculine avec signe de 
gravite 

Signes de gravite : 

■ sepsis grave 

■ choc septique 

• indication de drainage chirurgical ou interventionnel, hors 
sondage vesical simple 

IU a risque de complication 

1) Anomalie fonctionnelle ou organique de I’arbre 
urinaire 

■ uropathie obstructive : lithiase, stenose uretrale/ureterale, 
hypertrophie prostatique, corps etranger, tumeur 

■ autre uropathie : residu post-mictionnel, vessie 
neurologique, reflux vesico-ureteral 

■ iatrogene : geste chirurgical ou endoscopique, sonde 

2) Terrain a risque de complication 

• sexe masculin 

■ grossesse 

■ age > 65 ans avec > 3 criteres de fragilite*, 
ou age > 75 ans 

■ insuffisance renale chronique severe 
(clairance < 30 ml/min) 

■ immunodepression grave (exemple : immunomodulateurs, 
cirrhose, transplantation...) 

• Criteres de Fried : 

■ perte de poids involontaire au cours de la derniere annee 

■ vitesse de marche lente 

■ faible endurance 

■ faiblesse/fatigue 

■ activite physique reduite 

IU non a risque de complication = IU simple. Concerne la 
femme jeune sans facteur de risque. 

Le diabete, meme insulino-requerant, n’est plus consi- 
ders comme un facteur de risque de complication; bien 
que les IU soient plus frequentes chez les patients diabe- 
tiques, les donnees de la litterature sont contradictoires 
en ce qui concerne leur gravite. 

Cystite recidivante 

Survenue d'au moins 4 episodes pendant 12 mois 
consecutifs. 

IU masculines 

Une IU chez I’homme est toujours a risque de complica- 
tion, du fait de la frequence des anomalies anatomiques 
ou fonctionnelles sous-jacentes. On considere que la 
prostate est potentiellement infectee lors d’une IU chez 
I'homme, ce qui a un impact sur les modalites de I’antibio- 
therapie pour eviter un passage a la chronicite. 
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Notes 2 . Microbiologie 

Infections essentiellement bacteriennes, dues a des 
bacteries d'origine digestive. 

Infection monomicrobienne en general. 
Enterobacteries dans la grande majority des cas. 
Avec E. coli dans 90 % des cas (pour les IU simples), 
puis Proteus mirabilis. 

Staphylococcus saprophyticus chez la femme jeune. 
Autres bacteries plus rarement (autres enterobacteries, 
Pseudomonas aeruginosa, Corynebacterium urea- 
lyticum, enterocoques). 

L’epidemiologie bacterienne se modifie en cas defec- 
tions recidivantes ou detections a risque de complica- 
tion, avec diminution de la frequence de I’E coli (65 % des 
cas) et apparition d’especes bacteriennes habituellement 
peu virulentes sur un appareil urinaire normal. 

Le tableau TUE6-157-1 presente les principals donnees 
sur la prevalence de la resistance aux antibiotiques des 
souches d’E coli communautaires en 2014 en France. 


TUE6-157-1 : Resistances aux antibiotiques des 
souches d’E coli communautaires (France, 2014) 

Prevalence de 
la resistance 

Antibiotiques 

<5% 

Fosfomycine - trometamol 

Nitrofurantoine 

Aminosides 

Proche de 5 % 

Cephalosporines de 
3 iim8 generation (C3G) 
Aztreonam 

Fluoroquinolones (IU simple) 

10-20% 

Fluoroquinolones (IU a risque de 
complication) 

Pivmecillinam 

> 20 % 

Amoxicilline 

Amoxicilline - acide clavulanique 
Cotrimoxazole 


Concernant les fluoroquinolones : 

II taut eviter les prescriptions repetees de fluoroquino- 
lones chez un meme patient (selection de resistances). 
On ne doit pas les prescrire en probabiliste chez un 
patient ayant regu un traitement par quinolones 
dans les 6 mois precedents (quelle qu’en ait ete I'indi- 
cation), car le risque de resistance est alors augmente. 

II faut eviter de les prescrire si la bacterie est resistante 
a I'acide nalidixique ou a la norfloxacine, car cela 
temoigne d’un 1 er niveau de mutation, et done d'une 
augmentation des concentrations minimales inhibi- 
trices (CMI) de ciprofloxacine, ofloxacine et levofloxa- 
cine, avec risque d’echec Clinique. 

Concernant les C3G : 

La resistance de E coli aux C3G injectables dans les IU 
communautaires progresse et est actuellement proche 
de 5 %, avec une grande variability selon la presenta- 
tion Clinique, le terrain et d’une region a I’autre. La pro- 
duction d’une beta-lactamase a spectre etendu (BLSE) 
est le principal mecanisme de resistance (plasmidique), 
140 rendant la bacterie multi-resistante. 


En I'absence de donnees permettant d’evaluer ce risque 
individuel d’lU a enterobacterie productrice de BLSE 
(EBLSE), il est recommande de ne prendre en compte 
la possibility d’une EBLSE gue pour les IU graves 
lors du choix de I’antibiotherapie probabiliste. 
L’augmentation de la prevalence de E coli produc- 
teur de BLSE dans les IU communautaires expose 
au risque d'une augmentation des prescriptions de 
carbapenemes. Cette classe d’antibiotiques devant 
etre preservee (risque d’emergence de resistances), il 
faut privilegier les alternatives. 

Pour information, les antibiotiques frequemment actifs 
en 2014 sur les souches de E coli productrices de 
BLSE sont les carbapenemes (sensibility constante), la 
fosfomycine-trometamol (sensibility > 98 %), la nitrofuran- 
toi'ne (> 90 %), les aminosides (amikacine > gentamicine), 
la cefoxitine (non hydrolysee par les BLSE), la piperacilline- 
tazobactam (> 80 %) et le pivmecillinam (70-90 %). 

3 . Physiopathologie 

Physiologiquement, I’urine est sterile. Seul I'uretre distal 
est colonise par la flore perineale. 

Dans les IU, le reservoir de bacteries est digestif et/ou 
vaginal. La bacterie migre pour atteindre le meat uretral, 
et remonte par voie ascendante le long de I'uretre pour 
gagner la vessie, et parfois le rein. 

La evstite resulte de la reponse inflammatoire a I'adhesion 
des bacteries a la surface de la muqueuse de la vessie 
ou de I'uretre. 

La pyelonephrite aigue (PNA) est un etat inflammatoire 
transitoire d'origine infectieuse, atteignant le rein et sa voie 
excretrice, responsable d'un oedeme, d’un afflux leucocy- 
taire et d’une ischemie localisee du parenchyme renal. 

La longueur de I’uretre, chez I'homme, est un bon moyen 
pour prevenir la migration ascendante des bacteries du 
meat uretral vers la vessie. 

De nombreux systemes luttent contre la colonisation de 
I’appareil urinaire par des bacteries pathogenes. Le flux 
permanent de I'urine au niveau ureteral, les mictions au 
niveau vesical luttent contre le phenomene. L’adhesion 
bacterienne est egalement limitee en presence d’une 
muqueuse urotheliale saine. 

Enfin, les constantes biochimiques de I’urine limitent la 
croissance bacterienne (pH acide, osmolarite faible). 

Cependant, certains facteurs de I'hote oeuvent eaale- 
ment favoriser I'infection . 

Les infections urinaires sont plus frequentes chez 
la femme en partie parce que I’uretre est plus court. Les 
rapports sexuels favorisent egalement les IU. 

Les IU peuvent etre iatrogenes, secondaires a des 
manoeuvres instrumentales (sondage, endoscopie). 

Toute situation entrafnant une stase urinaire favorise 
I’infection : uropathie obstructive, certains medicaments 
(anticholinergiques, opiaces, neuroleptiques). 

Durant la menopause, la carence oestrogenique entraTne 
des modifications de la flore bacterienne vaginale. 

Le diabete favorise les IU par la glycosurie et les troubles 
de la miction. 
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Au total, les IU simples sont plus souvent dues a des 
souches bacteriennes virulentes, dites uropathogenes, 
alors que les IU a risque de complication peuvent etre 
liees a des bacteries moins virulentes, qui profitent d’un 
terrain favorable. 

4 . Epidemiologie 

Les IU sont des infections tres frequentes. 

La prevalence est beaucoup plus elevee chez la femme 
que chez I’homme. Un tiers des femmes ont une IU au 
cours de leur vie. Chez la femme, la frequence augmente 
avec I'age avec 2 pics, I'un au debut de la vie sexuelle et 
I’autre apres la menopause. La grossesse est un facteur 
favorisant. Chez I’homme, la frequence augmente apres 50 
ans du fait de la pathologie prostatique. 


2 


Principes generaux 


1. BU + ECBU : examens diagnostiques cles 

Bandelette urinaire = BU 

C'est une bandelette reactive detectant la presence de 
leucocytes a partir de 10 4 leucocytes/ml (temoin de la 
reaction inflammatoire) et de nitrites (produits par les ente- 
robacteries uniquement) a partir de 10 s bacteries /ml. Toutes 
les bacteries ne produisent pas de nitrites, car certaines 
sont depourvues de nitrate reductase (notamment cocci 
Gram positif et bacilles Gram negatifs autres que les ente- 
robacteries, comme Pseudomonas sp.) 

On trempe la bandelette dans des urines du 2 iime jet 
fraichement emises dans un recipient propre mais non 
sterile, sans toilette prealable. Le resultat est obtenu en 
2 minutes environ. 


La BU est une aide au diagnostic. 

Chez la femme symptomatique, I’absence 
simultanee de leucocytes et de nitrites presente 
une tres bonne valeur predictive negative 
(> 95 %) en /absence d’immunodepression. 

Une BU negative doit faire rechercher un autre 
diagnostic. 

Chez I’homme, une BU positive pour les 
leucocytes et/ou les nitrites a une bonne valeur 
predictive positive (> 90 %). En revanche, une 
BU negative ne permet pas d’eliminer une IU. 


■ ECBU = Examen CytoBacteriologique des Urines 

Un ECBU est indique devant toute suspicion Clinique 
d’lU, a /exception des cystites simples (ou la BU suffit). 
La presence de renseignements cliniques accompagnant 
la prescription est indispensable. 

II est recommande de ne pas faire d’ECBU de controle 
dans le suivi des IU si /evolution Clinique est favorable. 


Ecueil principal : la contamination du prelevement 

La contamination est le fait des bacteries entraTnees par 
I'urine, principalement au contact du meat uretral et de la 
pilosite perineale. La presence de cellules epitheliales a 
I'examen direct du prelevement est le temoin d'une conta- 
mination. 

Seul un recueil fait dans de bonnes conditions permet a 
I’ECBU d'itre utile pour le diagnostic. 

Modalites pratiques 

Cet examen doit etre realise avant toute antibiotherapie 
et si possible au moins 4 h apres la miction precedente 
pour permettre un temps de stase suffisant dans la 
vessie (le compte de bacteries est alors maximal). 

Le prelevement doit §tre precede d'une hygiene des 
mains (lavage a I'eau et au savon ou friction avec une 
solution hydro-alcoolique) et d’une toilette de la region 
uretrale ou vulvaire a I’aide de savon ou de lingettes, 
suivie d’un ringage et de /application d’un antiseptique 
(d’un seul geste d'avant vers I’arriere chez la femme), les 
grandes levres ou le prepuce etant maintenus ecartes. 
La methode de recueil la plus frequemment utilisee est 
celle du “milieu de jet” : il s’agit d'eliminer le premier jet 
(20 ml d’urines ; elimine la flore physiologique de I’uretre 
distal) pour ne recueillir que les 20-30 ml suivants dans 
un flacon sterile sans en toucher le bord superieur. 

En cas de pertes vaginales, il est indispensable de mettre 
au prealable un tampon, pour eviter la contamination. 

En cas d’incontinence totale, on aura recours a un son- 
dage “aller-retour” chez la femme, et a la pose d’un col- 
lecteur penien chez I'homme. 

En ce qui concerne les patients sondes, le recueil se 
fait par ponction apres disinfection sur le site speci- 
fique du dispositif de sonde (jamais a partir du sac col- 
lecteur). 

Le prelevement doit §tre transports rapidement au labo- 
ratoire (pour eviter la pullulation microbienne de /inevi- 
table minime contamination par la flore perineale, ce qui 
rendrait des resultats faussement positifs). Les urines ne 
doivent jamais etre conservees plus de 2 h a temperature 
ambiante ou plus de 24 h a +4°C. 

Au laboratoire sont realises : 
examen direct (coloration de Gram) et examen 
cytologique (leucocytes, hematies) sur le culot, 
identification de la bacterie par culture + antibiogramme, 
avec compte des bacteries. 


Notes 
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Notes 


Chez un patient symptomatique avec leucocyturie > 
10 4 /ml (ou > 10/mm 3 ), les seuils significatifs de bacteriurie 
sont (Cf. TUE6-1 57-2) : 


TUE6-157-2 : Seuils significatifs de bacteriurie 

Especes 

bacteriennes 

Seuil de significativite pour 
la bacteriurie (UFC/ml) 


Homme 

Femme 

£ coli, S. saprophyticus 

>10 3 

>10 3 

Autres bacteries : 
enterobacteries autres que 
£ coli, enterocoque. . . 

>10 3 

>10 4 


En cas de discordance entre un tableau Clinique evident 
d'lU et une bacteriurie et/ou une leucocyturie inferieure au 
seuil, le tableau Clinique prime. 

Une leucocyturie < lOVml associee a une bacteriurie est 
en general temoin d’une contamination du prelevement. En 
cas de forte suspicion Clinique d'infection urinaire, il taut 
controler le prelevement dans de bonnes conditions. 

2. Colonisation urinaire (bacteriurie 
asymptomatique) 

Definition 

La colonisation urinaire est la presence d’un micro-orga- 
nisme dans les urines sans manifestations cliniques 
associees, quel que soit le niveau de leucocyturie. 

En pratique, il s’agit d’une situation ou I’ECBU ne doit 
pas etre demande, avec 2 exceptions : i) la femme 
enceinte chez qui une bacteriurie > 10 5 UFC /ml doit 
etre traitee meme si la patiente est asymptomatique, et ii) 
avant une intervention sur les voies urinaires. 

Physiopathologie 

La colonisation pourrait avoir un role protecteur vis-a-vis 
de souches invasives. Une etude prospective randomisee 
a ainsi demontre chez des femmes presentant des IU 
recidivantes que le traitement des colonisations urinaires 
augmentait le nombre de recidives d’lU. 

Les colonisations urinaires n’evoluent que rarement vers 
des IU, et n’ont pas d’impact a long terme sur la fonction 
renale. 

■ Epidemiologie 

Frequent 

La prevalence de la colonisation urinaire varie en fonction 
du sexe, de I’age et de I'existence ou non d’une anomalie 
urologique sous-jacente. Pour information : 

Chez la femme, la prevalence augmente avec I’acti- 
vite sexuelle et avec I’age (1 a 5 % chez la femme jeune 
contre 20 a 50 % apres 80 ans), et est plus elevee chez les 
patientes diabetiques (8 a 14 %). En revanche, la grossesse 
n’augmente pas la frequence de la colonisation urinaire. 
Chez I'homme jeune, la colonisation urinaire est rare ; la 
prevalence augmente apres 60 ans. 

Dans les deux sexes, la prevalence est plus elevee 
chez les personnes agees vivant en institution (20 a 
50 % des personnes). 


100 % des sujets sondes a demeure sont colonises au 
bout d’un mois de sondage. 

■ Traitement 

II n’y a pas d’indication a rechercher ni 
a traiter une colonisation urinaire, sauf avant une 
procedure urologique programmee, 
et chez une femme enceinte. 

Dans tous les autres cas (sujet age, diabetique, sonde 
vesicale, vessie neurologique, intervention chirurgicale 
reglee non urologique. . .), il est inutile de rechercher syste- 
matiquement une colonisation urinaire, et il ne sert a rien 
de la traiter par antibiotiques : cela n’apporte aucun bene- 
fice et conduit a selectionner des bacteries resistantes. 

3. Leucocyturie aseptique 

Elle correspond a la mise en evidence a I’ECBU d’une 
leucocyturie avec une bacteriurie < 10 4 /mL. 

Les etiologies sont nombreuses, les principales etant : 

IU decapitee par une antibiotherapie ; 
uretrite ; 

cystites non bacteriennes (tumeur, corps etranger dont 
lithiase, medicament, radiotherapie...) ; 
vaginite ; 

tuberculose urogenitale (diagnostic par recherche de 
BK dans les urines 3 jours de suite) ; 
cette situation est egalement frequente chez le sujet 
age, notamment incontinent. 

4. Principes generaux de I'antibiotherapie des IU 

Le spectre doit inclure les bacteries usuelles (notamment 
E coli). En probabiliste, on utilise des antibiotiques pour 
lesquels les taux de resistance des E coli sont < 20 % 
dans le cas d’une cystite simple, < 10 % dans les autres 
cas. Par consequent, ni I’amoxicilline, ni I’amoxicilline-acide 
clavulanique, ni le cotrimoxazole, ne peuvent etre proposes 
en traitement probabiliste d’une IU. 

On utilise un antibiotique a elimination urinaire predomi- 
nante sous forme active. II doit avoir peu d’effets indesi- 
rables, un faible cout et un faible potentiel de selection de 
bacteries resistantes (Cf. TUE6-157-3). 


TUE6-157-3 : Potentiel de selection de resistances 
bacteriennes par les antibiotiques 


Impact sur le 
microbiote intestinal 

Fosfomycine 

Faible 

Nitrofurantoine 

Faible 

Pivmecillinam 

Faible 

Amoxicilline-Ac Clavulanique 

++ 

Cotrimoxazole 

++ 

FQ 

+++ 

C3G 

+++ 
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5 . Mesures d’hygiene generate 

Elies doivent etre expliquees au patient lors d’une III. 
Apports hydriques abondants > 1 ,5 l/jour. 

Suppression des mictions retenues, encourager les 
mictions frequentes (toutes les 4-6 h). 

Regularisation du transit intestinal. 

Uriner apres les rapports sexuels. 
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Evolution 


Notes 


1. Naturelle 

Guerison spontanee des cystites aigues simples dans 
25-45 % des cas. 

Risque de PNA : tres rare. La cystite est une infection 
benigne. 


CYSTITE 

On ne parle pas de cystite chez I’homme, mais d’lU 
masculine (Cf. Ill masculines/Prostatite aigue). 


2 . Soustraitement 

Evolution habituellement favorable en 2-3 jours. 
Evolution defavorable definie par la persistance ou 
I’aggravation des symptomes > 72 h apres le debut 
du traitement. Envisager une mauvaise observance ou 
une resistance bacterienne. 

Recidive dans 20-30 % des cas, a la meme bacterie 
dans la moitie des cas. 


Cystite aigue simple 
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Traitement 


1. Curatif 


1 Diagnostic positif : clinique + BU 


1. Clinique 

Pas de fievre ni frissons, ni lombalgie. 

Signes fonctionnels urinaires de cystite : 

Pollakiurie 

Brulures et douleurs a la miction 
Mictions imperieuses 

La presence d’une hematurie macroscopique est fre- 
quente (environ 30 %) et ne constitue pas un signe de 
gravite de l’infection. 

2 . Biologique : uniquement BU 

3 . Imagerie : inutile 
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Diagnostics differentiels 


1. PNA 

Chez la femme, il faut eliminer une pyelonephrite : 

• pas de fievre ni frissons, 

• pas de douleur abdominale et/ou lombaire, 
spontanee ou provoquee. 

Chez I’homme, le terme de cystite ne s’applique 
pas (on parle d'lU masculine). 


2 . Cystite a risque de complication (Cf. infra, 
page suivantel 


■ Etiologique : antibiotherapie 

L’objectif du traitement est I’amelioration des symptomes, 
et non la prevention d’une PNA (revolution d’une cystite 
simple vers une PNA est un evenement tres rare). Le trai- 
tement est ambulatoire et I’antibiotherapie probabiliste. 
Les traitements recommandes sont detailles dans I’algo- 
rithme (Cf. FUE6-157-1). 


FUE6-157-1 : Antibiotherapie cystite simple 


Cystite simple / BU positive 


Traitement de 1 6re intention : 

fosfomycine-trometamol en dose unique 


Traitement de 2 6me intention : 

pivmecillinam pendant 5 jours 


Traitement de 3 6me intention (en dernier recours) 
- fluoroquinolone : a dose unique 
(ciprofloxacine ou ofloxacine) 

- nitrofurantoine : pendant 5 jours 


Symptomatique : antalgiques. 

2 . Preventif 

Rechercher et traiter les facteurs favorisants, promouvoir 
les mesures d’hygiene (Cf. supra). 

3 . Surveillance 

Elle est uniquement clinique et jugee par la patiente 
elle-meme (pas de consultation systematique ni de BU ou 
ECBU de controle). 

ECBU uniquement si evolution defavorable (persistance 
des signes cliniques apres 72h d'antibiotherapie) ou reci- 
dive precoce dans les deux semaines. 
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Cystite a risque de complication Cystite recidivante 


En plus des signes cliniques de cystite, il existe une ano- 
malie de I’arbre urinaire ou un terrain. 

Le risque majeur est la recidive. 

En cas de suspicion de retention aigue d'urine, si la Cli- 
nique n'est pas concluante, une mesure du residu vesical 
post-mictionnel par ultrasons (exemple : Bladder-scan™) 
peut §tre realisee ou, a defaut, une echographie de I’ap- 
pareil urinaire. 


L’ECBU est indispensable, apres BU d’orientation. 

Le traitement necessite I’identification et la prise en 
charge du facteur de complication si possible (ex : en 
cas d’lU a Proteus sp., rechercher une lithiase). 

Les recommandations 2014 privilegient I’antibiotherapie 
adaptee a I'antibiogramme, avec la pression de selec- 
tion la plus faible possible sur les flores bacteriennes, ce 
qui implique une antibiotherapie differee de 48 h (delai 
d'obtention de I'antibiogramme). En effet, c’est dans cette 
population de cystite 'a risque de complication’ que le 
risque de resistance est le plus eleve. 

Dans une minorite de cas, le traitement est probabiliste 
car il ne peut etre differe, notamment pour les patientes 
tres symptomatiques, et/ou qui auraient deja presente une 
cystite evoluant vers une PNA (en raison d'une uropathie 
sous-jacente), ou du fait de comorbidites (ex : immuno- 
depression profonde), ou encore pour des raisons logis- 
tiques (long delai previsible de rendu de I’antibiogramme). 
Les traitements recommandes sont detailles dans I’algo- 
rithme (Cf. FUE6-157-2). 

La surveillance est identique a celle recommandee pour 
les cystites simples. 


1 Definition et facteurs de risque 


> 4 episodes de cystite/an 
(simple ou a risque de complication) 

Facteurs favorisant les cystites recidivantes : 

■ activite sexuelle, 

• utilisation de spermicides (desequilibre de la flore 
vaginale commensale), 

■ premiere IU avant I’age de 15 ans, 

• antecedent d'lU dans la famille au premier degre 
(mere, soeur, fiile), 

• obesite. 

Facteurs supplementaires chez les femmes menopausees : 

• prolapsus vesical, 

• incontinence urinaire, 

• residu vesical post-mictionnel, 

■ deficit en oestrogenes. 


2 Bilan etiologique 

Linterrogatoire doit rechercher : 

■ facteurs de risque de complication (Cf. encadre IU a 
risque de complication en debut de chapitre), 

• antecedents familiaux d’lU, antecedents personnels 
de PNA, incontinence urinaire, chirurgie abdominale 
ou pelvienne, diabete, 

• symptomes, 

■ frequence (nombre de cystites dans I’annee), 

• menopause, 

• relations sexuelles et correlation avec la survenue des 
cystites, 

• nombre de partenaires, 
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Lexamen physique doit comporter un examen pelvien 
avec recherche de prolapsus et examen de I'uretre. 

Pour les premiers episodes de recidive, un ECBU est 
indique, pour savoir s’il s’agit de bacteries differentes 
ou identiques d’un episode a I’autre (une rechute a la 
meme bacterie devant faire rechercher une cystite a 
risque de complication), et pour connaitre leur profil de 
sensibilite aux antibiotiques. 

II est recommande de ne pas faire d'investigations 
complementaires systematiques chez la femme non 
menopausee sans facteur de risque de complication 
avec examen Clinique normal. 

Dans les autres situations, les indications de bilan 
(mesure du residu post-mictionnel, debimetrie urinaire, 
uroscanner ou a defaut echographie, cystoscopie, . . .) 
devront etre discutees au cas par cas apres evaluation 
clinique specialisee (prise en charge multidisciplinaire, 
pouvant associer infectiologue, urologue, gynecologue 
et radiologue). 


Traitement prophylactique non antibiotique 

Regies d’hygiene (Cf. supra) : apports hydriques suffi- 
sants, mictions non retenues et regularisation du transit 
intestinal. Arret des spermicides ; miction post-coi'tale 
La canneberge peut etre propose en prevention des 
cystites recidivantes a £ coli a la dose de 36 mg/jour 
de proanthocyanidine. 

Les oestrogenes en application locale peuvent etre pro- 
poses en prevention des cystites recidivantes chez les 
femmes menopausees apres avis gynecologique. 

Antibioprophylaxie 

Du fait de son impact ecologique individuel et collectif, 
une antibioprophylaxie ne doit etre proposee que : 
chez les patientes presentant au moins une cystite par 
mois, 

lorsque les autres mesures ont echoue, 

lorsque les cystites ont un retentissement important sur 

la vie quotidienne 

et lorsque le traitement au coup par coup n'est plus 
accepte par la patiente. 
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Traitement 


1. Curatif 

Idem cystite simple, en evitant la nitrofurantoine, du fait du 
risque immuno-allergique majore lors de prises iteratives. 
Chez certaines patientes, apres education, possibilite 
d’auto-medication : 

■ BU puis antibiotherapie si BU positive (remettre les 
ordonnances a la patiente) 

• Strategie a reevaluer 2 fois/an. 

2. Preventif 

■ Etiologique 

Rechercher les facteurs favorisants et les traiter. 


Un ECBU doit etre realise au plus tard une a deux 
semaines avant le debut de I’antibioprophylaxie. Celui-ci 
doit etre negatif avant de debuter la prophylaxie. 

La prise d'une antibioprophylaxie continue ou discontinue 
permet une diminution de la frequence des cystites, mais 
elle n’est que suspensive. 

La survenue d’une cystite sous antibioprophylaxie doit 
faire realiser un ECBU et interrompre I'antibioprophylaxie 
le temps de prescrire une antibiotherapie curative sur 
documentation. 

Les modalites sont detaillees dans I’algorithme (Cf. FUE6- 
157-3). La duree de I'antibioprophylaxie, lorsqu’elle est 
decidee, est d'au moins 6 mois, avec reevaluation 2 fois/ 
an. La patiente doit etre informee des effets indesirables 
potentiels et de la disparition de I’effet preventif a I’arret 
du traitement. 

Les traitements prolonges ou repetes par nitrofurantoine 
sont contre-indiques en raison du risque d'effets indesi- 
rables graves, notamment hepatiques et pulmonaires. 


FUE6-157-3 : Traitement des cystites recidivantes 


Traitement antibiotique au coup par coup : 
idem cystites simples 

Traitement prophylactique non antibiotique 


Cystites recidivantes 



Notes 
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Notes 


PYELONEPHRITE AIGUE 


Evolution 


1. Naturelle 


Points communs 
a tous les tableaux de PNA 


1 Diagnostic positif 


1. Clinique 

Signes de cystite souvent discrets, presents dans la moitie 
des cas, precedant de quelques jours les signes de PNA. 

+ lombalgie febrile : 

Fievre, frissons. 

Douleur abdominale et/ou lombaire : 

• unilateral en general, 

• au niveau de la fosse lombaire, 

• irradiant vers les organes genitaux externes, 

• spontanee, 

• et/ou provoquee par la palpation/percussion de la 
fosse lombaire, 

• parfois empatement de la fosse lombaire. 

Des signes digestifs (vomissements, diarrhee, meteo- 
risme abdominal) peuvent §tre au premier plan. 

2 . BU + ECBU 


• Risque d’abces peri-renal 

• Risque de sepsis grave/choc septique 

• Possible pyelonephrite chronique : inflammation 
subaigue, fibrose extensive avec destruction progres- 
sive du parenchyme et insuffisance renale 

• Risque de rechute 

2. Sous traitement : evolution favorable en 
48-72 h 
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Principes du traitement 


Criteres d’hospitalisation : 

Signe de gravite : 

• sepsis grave/choc septique 

• indication de drainage chirurgical ou par 
radiologie interventionnelle si obstacle 

PNA hyperalgique 
Doute diagnostique 

Vomissements rendant impossible un traitement 
par voie orale 

Conditions socio-economiques defavorables 
Doutes concernant I’observance du traitement 
Decompensation de comorbidite 


1. Curatif 
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Recherche de signes de gravite 
ou de facteurs de risque de 
complication 


FUE6-157-4 : Algorithme PNA 




■ Etiologique : antibiotherapie 

Le but du traitement est de guerir I'infection en sterilisant 
le parenchyme renal et d’eviter les complications aigues, 
les recidives infectieuses et les sequelles (cicatrices cor- 
ticales). 

Dantibiotherapie est probabiliste au depart, debutee des 
I’ECBU preleve, sans en attendre les resultats, secondai- 
rement adaptee a la bacterie et a son antibiogramme (en 
privilegiant I'antibiotique ayant le moins d'impact sur la 
flore). L’antibiotique doit avoir une bonne diffusion dans le 
parenchyme renal (ce qui n’est pas le cas de la fosfomy- 
cine-trometamol, de la nitrofurantoine ou du pivmecillinam). 
On privilegie un traitement per os, sauf en cas de troubles 
digestifs ou de signes de gravite. 

Drainage chirurgical ou interventionnel en 
urgence en cas d’obstacle 

■ Symptomatique : antalgiques/antiemetiques 

2. Preventif Rechercher facteurs favorisants et 
expliquer les regies d'hygiene (Cf. supra). 
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Principales differences 
entre les PNA 

II faut differencier les PNA simples des PNA a risque de 
complication, avec ou sans signe de gravite, car la prise 
en charge differe (Cf. TUE6-157-4). 


TUE6-157-4 : Tableau recapitulate des principales differences entre les PNA 


PNA simple non grave 

PNA a risque de complication non grave 

PNA grave 

Hemocultures 

Uniquement si doute 
diagnostique 

Uniquement si doute diagnostique 

Systematiques 

CRP, uree, creatinine 

Non systematique 

Systematique 

Systematique 

Imagerie 

Non systematique 

Systematique 

Systematique 

Antibiotherapie 

Monotherapie 

Monotherapie 

Bitherapie 

Surveillance 

Clinique si evolution favorable 

ECBU + uroscanner si fievre a 72h du debut d'une antibiotherapie adaptee 


PNA simple sans signe de gravite 
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Antibiotherapie 


Cf. FUE6-157-5. 


1 Examens complementaires 


1. Biologie 

Hemocultures 

■ La presence d'une bacteriemie a enterobacterie ne 
modifie ni le pronostic, ni le choix, ni la duree du trai- 
tement antibiotique. 

■ II n’est done pas necessaire de realiser des hemo- 
cultures pour une PNA simple dont la presentation 
est typique. 

• Les hemocultures sont indiquees en cas de doute 
diagnostique. 

NFS, CRP, creatinine : non systematique. La CRP est 

elevee lors d'une PNA, au contraire d'une cystite. 

2. Imagerie 

Une echographie renale est indiquee dans les 24 h 
en cas de PNA hyperalgique. 

• But : rechercher une dilatation des voies urinaires 
evocatrice d’obstacle, qui necessite une prise en 
charge urologique urgente. 

Dans les autres situations, I'echographie n'est pas 
recommandee systematiquement lors d’un premier 
episode de PNA simple sans signe de gravite et non a 
risque de complication avec evolution favorable. 


Bilan complementaire systematique d’une PNA 
simple : BU + ECBU uniquement (avant toute antibio- 
therapie). 



Surveillance : clinique 


Une reevaluation est necessaire a J3, avec reevaluation 
clinique, et adaptation de la prise en charge aux resultats 
de I’ECBU. Pas d’ECBU de controle systematique. 

En cas devolution defavorable (notamment, fievre) a 72 h 
d’antibiotherapie efficace, il est recommande d'effectuer : 

• Un ECBU 

• Un uroscanner (echographie si contre-indication) 


PNA a risque de complication 
sans signe de gravite 

Idem PNA simple (Cf. FUE6-157-5), sauf : 

Bilan sanguin systematique (CRP [pouvant aider a 
suivre revolution], uree, creatinine). 

II est recommande de realiser dans les 24 heures un 
uroscanner, plus sensible que I'echographie pour le 
diagnostic et la recherche de complications: 

■ Avant injection, il peut montrer des images sequel- 
laires d'episodes anciens : cicatrices ou atrophie 
renale. 11 peut egalement decouvrir des lithiases, des 
dilatations cavitaires. 

■ Apres injection : lesions de nephrite : images 
hypodenses traduisant la vasoconstriction due a 
l’infection. II montre egalement les abces renaux 
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Notes 


et perirenaux. La nephromegalie est expliquee par 
I’cedeme inflammatoire, qui peut s’etendre en peri- 
renal. Ces images ne sont pas completement speci- 
fiques de la PNA. 


■ Luroscanner permet d'etudier les voies excretrices et 
de rechercher une uropathie. 

Lechographie reste indiquee en cas de contre-indication 
a I’uroscanner, ou si faible suspicion de complication. 
Duree d’antibiotherapie : 10-14 jours (sauf abces renal) 


FUE6-157-5 : Traitement des PNA sans signe de gravite 



* FQ (fluoroquinolone) : ciprofloxacine ou ofloxacine ou levofloxacine. 


PNA grave 

Idem PNA a risque de complication, sauf : 

• Hemocultures et NFS systematiques 

• Hospitalisation systematique 

• Bitherapie antibiotique beta-lactamine + amikacine 
(Cf. FUE6-157-6) 

Rationnel de I’antibiotherapie : 

La bitherapie avec un aminoside (amikacine en dose 
unique journaliere pendant 1 a 3 j) a la phase initiate 
permet une bactericidie rapide, une synergie avec les 
beta-lactamines et un elargissement du spectre (notam- 
ment sur les EBLSE). La diffusion intra-renale des amino- 
sides est excellente. 

Dans le cas particulier du choc septique, la gravite de 
I'infection justifie de prendre en compte le risque d'lU a 
EBLSE des qu’un facteur de risque est present : 

• colonisation urinaire ou IU a EBLSE dans les 6 mois 
precedents 


• antibiotherapie par penicilline + inhibiteur (amoxicil- 
line-acide clavulanique, piperacilline-tazobactam), 
C2G ou C3G, ou fluoroquinolone dans les 6 mois 
precedents 

• voyage recent en zone d'endemie d’EBLSE 

• hospitalisation dans les 3 mois precedents 

• vie en etablissement de long sejour 

Dans le cas du sepsis grave ou de I’indication de drai- 
nage chirurgical ou par radiologie interventionnelle, la 
possibility d'une EBLSE doit etre prise en compte en cas 
de colonisation urinaire ou IU a EBLSE dans les 6 mois 
precedents. 
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FUE6-157-6 : Antibiotherapie des PNA graves 


Notes 


PNA grave 

Traitement probabiliste 

. C3G IV (cefotaxime ou ceftriaxone) + amikacine 
. si allergie : aztreonam + amikacine 

Si sepsis grave ou geste urologique ET [antecedent d’lU ou colonisation urinaire a EBLSE dans les 6 mois] 

. carbapeneme (imipeneme, meropeneme) + amikacine 
. en cas d’allergie aux carbapenemes : aztreonam + amikacine 

Si choc septique ET [IU ou colonisation urinaire a EBLSE dans les 6 mois, ou antibiotherapie par peni + inhibiteur, 
C2G, C3G ou fluoroquinolones dans les 6 mois, ou voyage recent en zone d’endemie d’EBLSE, 
ou hospitalisation < 3 mois, ou vie en long sejour] 

. carbapeneme (imipeneme, meropeneme) + amikacine 
. en cas d’allergie aux carbapenemes : aztreonam + amikacine 


Relais adapte aux resultats de I’antibiogramme 

. Arret carbapeneme des que possible 
. Poursuite en parenteral si critere de gravite persistant 
. Puis relais oral : idem PNA sans signe de gravite 


Duree totale de traitement :10 a 14 jours 


IU MASCULINES/ 

PROSTATITE AIGUE 

20 a 50 % des hommes connaitront un episode d’lU au 
cours de leur vie. Les prostatites surviennent toujours 
apres la puberte. 

Une IU doit faire rechercher une pathologie preexistante 
du bas appareil urinaire (stenose uretrale, adenome pros- 
tatique...), ou des gestes invasifs (chirurgie, catheterisme 
endo-uretral). 

Peu d'antibiotiques diffusent bien dans le tissu prosta- 
tique : il s'agit principalement des fluoroquinolones et du 
cotrimoxazole. 


Non ou insuffisamment traitee, la prostatite aigue peut se 
chroniciser. L’infection evolue alors par poussees subai- 
gues. Le parenchyme prostatique se fibrose et forme des 
nodules, parfois calcifies, dans lesquels les antibiotiques 
penetrent difficilement. 

Les IU masculines peuvent varier, de formes peu sympto- 
matiques sans fievre jusqu'au choc septique. 

Cette diversity justifie de moduler la prise en charge ini- 
tiate en fonction des signes cliniques (Cf. FUE6-157-7). 
Cependant, aucun test diagnostique non invasif ne 
permet d’ecarter une infection prostatique, qui doit 
done toujours etre prise en compte dans la prise en 
charge (choix des antibiotiques, duree de traitement, 
bilan urologique). 


FUE6-157-7 : Prise en charge des IU masculines selon le tableau Clinique 


IU masculine 


Sepsis grave / 
choc septique 
Indication de drainage 


Retention d’urine 
ou immunodepression 
profonde 


Fievre ou 

mauvaise tolerance 
des SFU 


Autres cas 

▼ 

Y 

X 

Y 

Hospitalisation 

Antibiotherapie 
probabiliste : 
idem 

PNA grave 


Hospitalisation 

Antibiotherapie 
probabiliste : 
idem PNA a FDR 
de complication mais 
sans signe de gravite 


Ambulatoire 

Antibiotherapie 
probabiliste : 
idem PNA a FDR 
de complication mais 
sans signe de gravite 


Ambulatoire 

Differer le traitement 
jusqu’a 

I’antibiogramme 

▼ 

| 

Y 

Y 


En relais : 

fluoroquinolones (ciprofloxacine, levofloxacine, ofloxacine) et cotrimoxazole a privilegier (per os) 

14 jours 


21 jours a discuter si : 

. uropathie sous jacente ou ne regressant pas sous traitement antibiotique 
. lithiase urinaire, immunodepression profonde 
. molecule autre que fluoroquinolone ou cotrimoxazole 



FDR : facteur de risque ; SFU : signes fonctionnels urinaires 
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Criteres d’hospitalisation : idem PNA, + criteres suivants : 
Retention aigue d’urines 
Immunodepression profonde 

1. Etiologique 

■ Antibiotherapie (Cf. FUE6-157-7) 

II est recommande dans les formes pauci-symptoma- 
tiques d'attendre le resultat de I’ECBU pour debuter I’anti- 
biotherapie, afin de traiter d’emblee sur documentation. 
Dans les autres situations, une antibiotherapie probabi- 
liste doit etre instauree des les prelevements microbiolo- 
giques realises. 

Antibiotherapie documentee 

A la difference des III de la femme, les fluoroqui- 
nolones sont a privilegier pour le traitement des III 
masculines documentees a bacterie sensible, meme 
lorsque d’autres molecules a spectre plus etroit sont 
disponibles, en raison de leur excellente diffusion pros- 
tatique. 

Le cotrimoxazole est une alternative aux 
fluoroquinolones pour le traitement des III masculines 
dues a une bacterie sensible : sa diffusion prostatique 
est tres bonne, mais les donnees cliniques d'efficacite 
sont moins nombreuses. 

Lorsque les fluoroquinolones ou le cotrimoxazole ne 
peuvent etre utilises (contre-indication, resistance), le 
choix est guide par I'antibiogramme et les donnees de 
diffusion prostatique. L’amoxicilline et les C3G parente- 
rales (ceftriaxone, cefotaxime) font partie des options 
possibles ; un avis specialise peut etre utile. 

Le cefixime, I’amoxicilline-acide clavulanique, la 
fosfomycine-trometamol, la nitrofurantoine n’ont pas 
de place dans le traitement des III masculines en relais 
ou en traitement probabiliste, en raison d'une diffusion 
prostatique insuffisante. 

■ Prise en charge urologique 

A la phase initiale 

En presence d'une retention aigue d’urine, le drainage 
des urines est imperatif. II peut etre realise par cathe- 
terisme sus-pubien ou par sondage par voie uretrale. 
En presence d'un abces prostatique, le traitement 
antibiotique est le plus souvent efficace. Le drainage 
chirurgical est a discuter en cas devolution defavorable 
malgre une antibiotherapie adaptee. 

Recherche d’une uropathie sous-jacente 

Lors d’un premier episode d'lU masculine aigue, I'inter- 
rogatoire et I'examen physique doivent etre detailles 
pour rechercher une anomalie anatomique et/ou 
fonctionnelle des voies urinaires (notamment vesico- 
prostatique): pollakiurie, miction imperieuse, diminu- 
tion de la force du jet, nycturie, dysurie en periode non 
infectieuse, ou anomalie au toucher rectal. 

Des le deuxieme episode, ou si une anomalie des voies 
urinaires est suspectee (et notamment apres 50 ans), une 
echographie des voies urinaires avec quantification du 


3 Traitement curatif 


| 1 | Diagnostic positif d’une III masculine 

1. Clinique 

Forme typique de prostatite aigue 

Association fievre et signes urinaires : 

Fievre elevee, sueurs, frissons ; survenue brutale 
Troubles mictionnels : brulures mictionnelles, dysurie, 
pollakiurie 

Douleurs pelviennes, independantes des mictions 
Toucher rectal (TR) : prostate augmentee de volume, 
tendue, reguliere, tres douloureuse 
Rechercher systematiquement une retention aigue d’urines 

Formes moins typiques de prostatite aigue / 
autres IU masculines 

Toute fievre inexpliquee chez I'homme, meme jeune, 
doit faire rechercher une IU. 

Forme peu ou pas febrile 
TR normal 
Tableau de ‘cystite’ 

Tableau de pyelonephrite 

2. Biologie 

• BU + ECBU 

• Elemocultures uniquement en cas de fievre 

3. Imagerie a la phase initiale 

Echographie des voies urinaires par voie sus- 
pubienne en urgence (< 24 h) si : 

• douleur lombaire 

• suspicion de retention aigue d’urine 

• contextes particuliers : antecedent de lithiase des 
voies urinaires, sepsis grave 

L'echographie par voie endorectale est contre indiquee 
a la phase aigue car tres douloureuse. 


2 Complications 

Plus frequentes en cas de retard therapeutique, ou sur 
terrain immunodeprime : 

Retention aigue d’urines 
Choc septique 
Abces prostatique 

Extension de I'infection : epididymite, orchi-epididymite 
Passage a la chronicite, surtout si antibiotherapie ina- 
daptee 


Notes 
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residu post-mictionnel, une consultation d’urologie, et 
selon les cas une debimetrie urinaire sont recomman- 
dees. 

2. Symptomatique 

Antalgiques, bonne hydratation, a-bloquants si retention 
aigue d’urines. Les AINS sont proscrits. 
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Traitement preventif 


Antibioprophylaxie indiquee lors des biopsies prosta- 
tiques transrectales et lors de certains gestes endosco- 
piques par voie uretrale retrograde. 
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Surveillance : clinique 


Une reevaluation est necessaire a J3, avec examen cli- 
nique et adaptation de la prise en charge aux resultats de 
I’ECBU. Pas d’ECBU de controle systematique. 

En cas devolution defavorable apres 72h d’antibiothe- 
rapie adaptee (persistance de la fievre sans amelioration 
clinique, apparition de signes de gravite), ii est recom- 
mande d’effectuer : 

Un ECBU 

Un examen d’imagerie pour rechercher une complica- 
tion (notamment abces prostatique ou extension peri- 
prostatique) : 

• soit IRM de la prostate 

• soit echographie par voie endo-rectale 

• le scanner est un examen moins performant par rap- 
port a I'IRM pour I’examen de la prostate, mais pre- 
sente un interet pour I’exploration du reste de I’appa- 
reil urinaire. 

Lechec therapeutique peut etre favorise par une antibio- 
therapie inadaptee (molecule inappropriee [spectre, diffu- 
sion], duree de traitement trop courte), ou par I’absence 
de correction d’un trouble urologique sous-jacent. 


PARTICULARITES DE 
CERTAINES SITUATIONS 


Sujet age > 65 ans 

(TUE6-157-5) 


1 Epidemiologie 


L’lU est la 2 i!me cause d’infection du sujet age apres les 
infections respiratoires. 

Cependant la colonisation urinaire est tres frequente 
chez le sujet age, et le risque augmente avec I'age, le 
sexe feminin et la dependance (residence en institution). 
Pour information, chez les femmes autonomes vivant a 
domicile, la prevalence est de 10 % entre 70 et 80 ans, 
alors que chez les sujets des deux sexes vivant en insti- 
tution, elle varie de 20 a 50 % selon les etudes. Au-dela 
de 80 ans, un tiers a la moitie des femmes presentent une 
colonisation urinaire, versus un homme sur quatre. II ne 
faut done pas confondre infection et colonisation. 
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Etiologie et pathogenie 


Concernant les infections, le spectre de bacteries res- 
ponsables est different : £ coli < 50 %, plus de bacteries 
Gram positif, fort taux de resistance en institution du fait 
des antibiotherapies iteratives. 


Les facteurs favorisant i'lU sont frequents dans cette 
classe d'age : apports hydriques insuffisants, pathologie 
prostatique, menopause, incontinence, vessie neuro- 
logique, medicaments anticholinergiques favorisant la 
stase urinaire. 


Les complications sont egalement plus frequentes : 
infectieuses (abces), deshydratation, perte d’autonomie, 
decompensation de comorbidites. 
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Diagnostic 


Le diagnostic d'lU est souvent un diagnostic d’exclusion. 

En effet, la symptomatologie est souvent atypique chez 
les sujets ages > 75 ans, ou > 65 ans et fragiles (> 3 cri- 
teres de Fried) : 

Les signes urinaires peuvent etre absents. 

Lorsqu’ils sont presents, il est difficile de les rattacher 
avec certitude a une IU, car de nombreux signes uri- 
naires sont presents en temps normal dans cette popu- 
lation : pollakiurie, incontinence ; e’est alors la modifica- 151 
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Notes 


tion recente de la symptomatologie qui doit alerter. 

De plus, I’ll) peut se manifester par des signes non 
urinaires : syndrome confusionnel, perte d’autonomie, 
decompensation de comorbidite, chute inexpliquee... 
Les prelevements urinaires sont plus difficiles a realiser : 
1/3 sont contamines. Le recours au sondage “aller-retour" 
a visee diagnostique (femme) ou au collecteur penien 
(homme) est parfois necessaire en cas d’incontinence 
totale. 

La frequence des colonisations urinaires dans la popu- 
lation agee rend difficile /interpretation de I’ECBU, d’au- 
tant que la leucocyturie, frequente chez le sujet age, 
n’est pas specifique d’une infection. 


Lors du bilan d'une fievre chez une personne agee, 
la constatation d'une bacteriurie avec leucocyturie, 
sans signe Clinique d'lU ne permet done pas de 
rapporter avec certitude la fievre a une IU. 


GROSSESSE 


1 Frequence 


IU = la plus frequente des infections bacteriennes au 
cours de la grossesse 
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Facteurs de risque 


Les femmes enceintes a haut risque d’lU gravidique sont 
celles ayant : 

une uropathie fonctionnelle ou organique sous-jacente 
des antecedents de cystite aigue recidivante 
un diabete sucre 
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| 4 | Prise en charge 

Idem IU a risque de complication si age > 75 ans, ou > 65 
ans et fragile (> 3 criteres de Fried). 

Adapter la posologie des antibiotiques a la clearance de 
la creatinine. Attention aux risques d'effets secondaires et 
d'interactions des medicaments. 


TUE6-157-5 : Resume des particularites des IU chez le 
sujet age 


Sujet age 

1 

Sujet age 


< 75 ans, non 

> 75 ans, ou 


fragile 

>65 ans et fragile 


(< 3 criteres 

(> 3 criteres de 


de Fried) 

Fried) 

Demarche 

Idem sujet 

En presence d’une 

diagnostique 

jeune 

bacteriurie, sans 
signe d’lU mais 
avec symptomes 
aspecifiques 
(confusion, 
chutes, ...), une IU 
est possible ; il faut 
cependant eliminer 
les autres etiologies 
potentielles 
(medicaments, ...). 

Demarche 


L’lU est toujours 

therapeutique 


a risque de 
complication. 


Particularites des colonisations 
urinaires 


Une colonisation urinaire non traitee va persister durant 
toute la grossesse et expose a un risque eleve (20-40 %) 
de pyelonephrite. 


Depistage systematique mensuel des 
colonisations urinaires par une BU a partir du 4 6me 
mois de grossesse. 

Toute BU positive (leucocytes et/ou nitrites) 
impose un ECBU. 

Toute colonisation urinaire doit etre traitee. 


Pour les femmes a haut risque d’lU, un ECBU est directe- 
ment recommande a la I 4 ™ consultation de debut de gros- 
sesse, puis de maniere mensuelle a partir du 4 6me rnois. 
La presence d'un streptocoque du groupe B dans un 
ECBU lors de la grossesse indique une colonisation vagi- 
nale, et necessite une prophylaxie en per-partum. 
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Antibiotherapie 


Les IU gravidiques sont par definition a risque de com- 
plication. 

Antibiotiques utilisables lors d’une colonisation urinaire ou 
d’une cystite aigue : 

Traitement probabiliste pour la cystite (FUE6-157-8) 
Traitement adapte a I’antibiogramme, d’emblee pour 
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les colonisations urinaires, en relais pour les cystites 
(FUE6-157-9) 


FUE6-157-8 : Cystite aigue gravidique 


Cystite gravidique 


ECBU 

Antibiotherapie probabiliste 


1 6re intention: fosfomycine-trometamol 
2 hme intention : pivmecillinam 
3 6me intention : 

■ nitrofurantoine 
• cefixime 

• ciprofloxacine 

Reevaluation selon I’antibiogramme 

1 er : ■ amoxicilline 

2 6me : • fosfomycine-trometamol ou pivmecillinam 

3eme (hierarchie descendante selon impact ecologique) 

• nitrofurantoine 

• cotrimoxazole (a eviter les 2 premiers mois) 

■ amoxicilline-acide clavulanique 
• cefixime ou ciprofloxacine 
Duree totale : 7 jours sauf fosfomycine-trometamol 
(dose unique) 


■ Pyelonephrite aigue 

Evaluation initiale en milieu hospitalier. 

Traitement ambulatoire secondairement envisageable si 
tous les criteres suivants sont reunis : 

Bonne tolerance Clinique 
PNA non hyperalgique 
Absence de vomissement 
Examen obstetrical normal 

Contexte permettant une surveillance a domicile par 
des proches 

Absence d’immunodepression, d’antecedents d'lU reci- 
divantes, d’uropathie connue 

Examens complementaires : 

NFS, creatininemie, CRP 


Flemocuitures si doute diagnostlque, ou si signe de 
gravite 

Echographie des voies urinaires 
Avis obstetrical systematique. 

Antibiotherapie : probabiliste en urgence, secondaire- 
ment adaptee a I’antibiogramme (Cf. FUE6-157-10) 

La prise en charge therapeutique d’une PNA gravidique 
grave est identique a celle d’une PNA grave survenant en 
dehors de la grossesse (Cf. FUE6-157-6), sauf qu'on privi- 
lege la ciprofloxacine (parmi les fluoroquinolones) et I’imi- 
peneme (parmi les carbapenemes) en raison de donnees 
de tolerance mieux etayees au cours de la grossesse. 


L'essentiel est la prevention (restriction des Indications, 
systeme de drainage clos...) : Cf. item UE1-4. 


La totalite des patients porteurs d’une sonde vesicale 
sont bacteriuriques (colonisation de la sonde) et pre- 
sented une leucocyturie (inflammation liee a la presence 
d’un materiel etranger). 

La bandelette urinaire n’a pas d’interet chez le patient 
sonde (elle est toujours positive). Les symptomes uri- 
naires perdent leur valeur diagnostique (dysurie, brulures 
mictionnelles, etc.) 153 


FUE6-157-9 : Colonisation urinaire gravidique 


Colonisation urinaire gravidique 
(bacteriurie asymptomatique) 


Traitement d’emblee selon I’antibiogramme 

1 er : ■ amoxicilline 
2 6me : ■ pivmecillinam 

3 6me : • fosfomycine-trometamol 

4 6me (hierarchie descendante selon impact ecologique) 
• nitrofurantoine (traitements iteratifs contre-indiques) 

• cotrimoxazole (a eviter les 2 premiers mois) 

■ amoxicilline-acide clavulanique 
• cefixime ou ciprofloxacine 

Duree totale : 

7 jours sauf fosfomycine-trometamol (dose unique) 


FUE6-157-10 : PNA gravidique sans signe de gravite 


PNA gravidique sans signe de gravite 


1 er choix 

• C3G IV (cefotaxime ou ceftriaxone) 

Si allergie aux C3G 

• Aztreonam (en hospitalisation) ou ciprofloxacine 
(en I’absence de traitement par quinolones 
dans les 6 derniers mois) 


Relais par voie orale 
adapte aux resultats de I’antibiogramme 

(hors BLSE) : par ordre alphabetique 
• amoxicilline 

• amoxicilline-acide clavulanique 
• cefixime 
■ ciprofloxacine 

• cotrimoxazole (a eviter les 2 premiers mois) 

Duree totale de traitement : 1 0 - 14 jours 


En raison des risques de rechute, 
toute colonisation ou III gravidique necessite 
un controle de I’ECBU 8-10 jours apres I’arret d 
I’antibiotherapie + une surveillance mensuelle d 
I’ECBU jusqu’a I’accouchement 


Sonde vesicale 


Notes 
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Notes 


Pas d’ECBU systematique en I’absence de 
signes cliniques d’lU. 

Ne pas traiter une colonisation (inutile + selec- 
tion de bacteries resistantes). 

Les IU sur sonde sont presque toujours la consequence 
d'un dysfonctionnement de la sonde, avec obstruction : 
sonde bouchee par des depots ou des caillots, sonde 
arrachee ou enlevee avec comme consequence une 
retention d’urines... 

En cas de suspicion Clinique d’lU (fievre essentiellement) : 
ECBU ± hemocultures. 

En cas d'infection confirmee, le traitement antibiotique 
depend de I'antibiogramme et sa duree est de 10 jours 
en I’absence de complication. Le retrait, ou a defaut le 
changement de la sonde est indispensable. 


BLSE 

Les ELBSE sont des bacteries multi-resistantes. Penser a 
informer le patient, le medecin traitant, et a conseiller les 
mesures d’hygiene (Cf. item UE1-4). 

Pour choisir I'antibiotherapie documentee d’une IU a 
EBLSE, un avis specialise peut §tre utile. Les principales 
recommandations sont presentees ici pour information 
(TUE6-1 57-6). 


TUE6-157-6 : PNA et IU masculines documentees a E. coli producteurs de BLSE (pour information) 

Antibiogramme 


Choix preference! 3 (en I’absence d’allergie ou d’autre contre-indication) 

FQ-S b 


FQ 


FQ-R & Cotrimoxazole-S 


Cotrimoxazole 


FQ-R & Cotrimoxazole-R 

Duree du traitement : 
a decompter a partir de 
I'administration d'au moins une 
molecule active in vitro 

1 ar choix : 

amox-clav 
ou pipera-tazo 
ou cefotaxime 
ou ceftriaxone 
ou ceftazidime 
ou cefepime 

si S et CMI <8 c/d 
si S et CMI <8 d 
si S et CMI <1 d 
si S et CMI <1 d 
si S et CMI <1 d 
si S et CMI <1 d 


2 6me choix : 

cefoxitine 
ou aminoside 

si S et £ coli 8 
si S' 


3 6ma choix (en I'absence d’alternative) : 



ertapeneme 

si S 


a en cas (devolution non favorable au moment de la documentation : si possible ajout d’un aminoside jusqu’a controle. 0 usage pru- 
dent des FQ pour les souches Nal-R FQ-S, en particular si abces, lithiase ou corps etranger . 0 situation rare ; utiliser d’abord IV ; a eviter pour les IU 
masculines. d mesure de CMI (par bandelette et non automate) indispensable. G cefoxitine mal valide sur les autres especes d’enterobacteries (risque 
d’acquisition de resistance sous traitement). 'gentamicine, tobramycine ou amikacine selon sensibilite ; surveillance etroite de la toxicite 
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Infections sexuellement transmissibles (1ST) : gonococcies, chlamydioses, 
syphilis, papillomavirus humains (HPV), trichomonose 


1 Introduction 

1. Generalites 

On utilise le terme d’infections sexuellement transmis- 
sibles (1ST) plutot que maladies sexuellement transmis- 
sibles (MST) du fait de la prevalence elevee des formes 
asymptomatiques, qui entretiennent la transmission. 
Les 1ST peuvent engager le pronostic fonctionnel (ste- 
rilite) ou vital (infection par le VIH, exceptionnelle gono- 
coccemie). 

Les 1ST peuvent §tre separees selon leurs manifes- 
tations, leurs particularites liees au sexe, leur sphere 
depression : 

• Manifestations : infections a I'origine d’ulcerations 
cutaneo-muqueuses (syphilis, HSV, chancre mou), et 
infections a I’origine d'inflammation et d’ecoulement 
(uretrite, prostatite, orchite, cervicite, salpingite, ... 
impliquant principalement Neisseria gonorrhoeae et 
Chlamydia trachomatis) ; 

■ particularites liees au sexe : infections propres aux 
organes masculins ou feminins, et infections com- 
munes aux deux sexes ; 

• sphere d’expression : infections a expression 
essentiellement genitale (infections a gonocoque, 
Chlamydia, herpes genital...), ou essentiellement 
extra-genitale (infection par le VIH, le VHB...), la 
syphilis etant un cas particulier sur ce plan (expres- 
sion genitale et extra-genitale). 

L’infection par les HPV muqueux occupe une place a 
part : tres frequente, rarement symptomatique, cette 
1ST peut selon les serotypes viraux se manifester par 
des condylomes ou par des lesions precancereuses 
puis de carcinome. Cette carcinogenicite explique 
I’interet d’un frottis cervical de depistage regulier syste- 
matique chez la femme, et d’un depistage des cancers 
anorectaux chez les homosexuels masculins. 

Certaines infections genitales ne sont pas sexuelle- 
ment transmissibles (candidose vaginale, orchite a 
enterobacterie, ...) 

Lexistence d’une 1ST augmente la transmission 
sexuelle de I’infection a VIH. 

Linfection par le virus de I’hepatite B est une 1ST ; elle 
est traitee dans I'item UE6-163. 

2. Epidemiologie 

Les plus frequentes des 1ST sont I’herpes genital, les 
infections a Chlamydia et gonocoque, la syphilis et la 
trichomonose ; la plupart des 1ST voient actuellement 
leur frequence augmenter. 

La syphilis est plus particulierement en augmentation 
importante dans la population des homosexuels mas- 
culins (86 % des cas). 

L’infection par le gonocoque est egalement en aug- 
mentation, a la fois chez les heterosexuel(le)s et chez 
les homosexuels masculins, de maniere plus marquee 
chez ces derniers. 

L’infection par Chlamydia est en augmentation, avec 
deux situations : 


Objectifs 

Diagnostiquer et traiter une gonococcie, 
une chlamydiose, une syphilis recente et 
tardive, une infection genitale a HPV, une 
trichomonose. 

ConnaTtre les principes de la prevention et 
du depistage des 1ST, notamment chez les 
partenaires. 

ConnaTtre les principes de prevention et 
depistage des infections a HPV, frottis et 
vaccination 


Points importants 

Ces infections genitales engagent exceptionnelle- 
ment le pronostic vital, mais exposent a un risque 
de sterilite (essentiellement chez la femme) 

Les uretrites et les cervicites sont principalement 
dues au gonocoque et a Chlamydia trachomatis 
Les ulcerations genitales sont principalement 
dues a Treponema pallidum (syphilis primaire) et 
aux virus Herpes simplex 1 et 2. II s’agit presque 
constamment d’IST. 

Prostatite, orchite et epidydimite sont rare- 
ment des 1ST ; il s'agit le plus souvent de formes 
particulieres d’infection urinaire d'acquisition 
non sexuelle, et I’etiologie est alors dominee par 
Escherichia coll. 

Les salpingites et les endometrites sont le plus 
souvent des 1ST. 

Apres les prelevements, un traitement probabiliste 
immediat est realise. 

Toute 1ST impose : 

• La recherche d'autres 1ST (en particulier 
depistage systematique de I’infection par le VIH) 

• Le depistage et traitement des partenaires sexuels 

• Des rapports proteges (preservatif) jusqu'a guerison 
Les infections des muqueuses par les HPV peuvent 
declencher des condylomes, mais egalement des 
lesions precancereuses puis de carcinome du 

col de I’uterus, qui doivent §tre recherchees par 
un frottis cervical regulier chez toutes les femmes 
apres 25 ans. Les infections a HPV oncogenes 
peuvent etre prevenues par une vaccination 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Traitement antibiotique probabiliste 
des uretrites et cervicites non 
complique (AFSSAPS/ANSM, 2011) 
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TUE6-158-1 : Principaux agents infectieux des 1ST (en dehors du VIH et du VHB) 

Agent infectieux 

Classification 

Tableau 

Traitement de 1 4re intention 

Treponema pallidum 

Bacterie 

Chancre d'inoculation 
Autre : Cf. texte 

Penicilline G 

Neisseria gonorrhoeae 

Bacterie 

Ecoulement, inflammation 

Ceftriaxone 

Chlamydia trachomatis 

Bacterie intracellulaire 

(uretrite, cervicite, rectite) 

Azithromycine, doxycycline 

HSV 

Virus 

Ulceration 

Valaciclovir, famciclovir 

HPV 

Virus 

Condylome 

Carcinome 

Absence d'antiviral efficace 

Trichomonas vaginalis 

Protozoaire 

Vaginose, cervicite, uretrite 
(essentiellement feminine) 

Metronidazole 


• Les cervicites et les uretrites sont en augmentation 
dans la population generate, en particulier les cervi- 
cites des femmes de moins de 25 ans. 

• La lymphogranulomatose venerienne est egalement 
en augmentation, essentiellement chez les homo- 
sexuels masculins (rectite). 

3. Microbiologie (tableau UE6-158-1) 

4. Particularites chez I’homme 

Chez I'homme, les infections des voies genito-urinaires 
peuvent etre isolees ou associees, et toucher : 

• I'uretre (uretrite) 

• I'epididyme et le testicule (orchi-epididymite) 

• la prostate (prostatite) 

• le gland (ulceration) 

Les ulcerations genitales d'origine infectieuse peuvent 
sieger sur la muqueuse balano-preputiale, mais aussi 
sur le reste du penis et les testicules ; les infections en 
cause peuvent egalement provoquer des ulcerations 
de la marge anale et des rectites. 

5. Particularites chez la femme 

On trouve dans la cavite vaginale chez la femme une 
flore physiologique dite de Doderlein, et une flore plus 
transitoire d'origine digestive ou oro-pharyngee. 

La cavite endocervicale, par contre, ne possede pas 
de bacteries commensales a I’etat physiologique. Elle 
constitue une barriere entre le vagin et I’uterus. 

Les infections genitales de ia femme peuvent etre 
separees entre infections vaginales (vaginite ou vagi- 
nose), infections cervicales (cervicites) et infections 
dites hautes (endometrite, salpingite) ; seules les cervi- 
cites et les infections hautes sont des 1ST. 


| 2 | Clinique 

1. Ulcerations genitales 

Definition : perte de substance muqueuse et/ou cutanee, 
156 unique ou multiple, localisee aux organes genitaux. 


■ Diagnostic positif 

II est clinique. 

II peut §tre difficile en cas de siege profond (vagin, 
canal anal). 

■ Etiologies infectieuses 

Les plus frequentes en France metropolitaine : 

• Infection a Herpes simplex virus 2 (et HSV-1 dans 
1/3 des cas) 

• Syphilis (Infection a Treponema pallidum) 

■ Lymphogranulomatose venerienne (LGV), dite aussi 
maladie de Nicolas et Favre ( Chlamydia trachomatis 
des serotypes LI -2-3) 

• Plus rarement (acquisition souvent tropicale) : 

Chancre mou (infection a Haemophilus ducreyi) 
Donovanose (infection a Klebsiella granulomatis) 

■ Etiologies non infectieuses 

Caustique, mecanique, physique. 

Localisation genitale d’une toxidermie (syndrome de 
Stevens-Johnson, syndrome de Lyell). 

Localisation genitale de dermatoses bulleuses, erytheme 
polymorphe, enteropathies inflammatoires. 

Aphtose genitale (evocatrice de maladie de Behget, 
surtout si associee a une aphtose buccale). 

Carcinome. 

Diagnostic clinique 

Herpes genital (Cf. item UE6-164) : 

La primo-infection provoque des lesions plus etendues 
et plus durables que les recurrences 
Diagnostic evoque sur : notion d’episodes anterieurs 
identiques, presence de vesicules groupees en bou- 
quet (5 a 6) evoluant vers des ulcerations douloureuses. 

Syphilis primaire (chancre syphilitique) : 

incubation longue (en moyenne 3 semaines) 
ulceration genitale superficielle, propre, indolore, induree. 
Adenopathie inguinale. 

Chancre mou : 
devenu rare 

incubation courte (3 a 7 jours) 
adenopathie inguinale inflammatoire (bubon), fluctuante, 
se fistulisant a la peau en un seul pertuis ; ulcerations 
possibles a distance du chancre. 
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Donovanose : 

tres rare (en voie d'eradication) 

sejour en pays d’endemie (Bresil en particulier) 

ulceration unique en plateau. 

Lymphogranulomatose venerienne (LGV) : 
touche particulierement les homosexuels masculins 
multipartenaires 

tableau le plus frequent : rectite subaigue associee a 
des adenopathies inguinales. 


infectieux issus de la flore digestive, essentiellement 
des enterobacteries, parfois liee a une pathologie du 
bas appareil (retrecissement uretral, adenome pros- 
tatique, prostatite chronique) ou a une manoeuvre ins- 
trumentale ou chirurgicale. 

Prostatites : Cf. item UE6-157 

Comme les orchites, les prostatites peuvent (rarement) 
etre des 1ST (en particulier chez le sujet jeune), ou 
(beaucoup plus frequemment) des infections urinaires. 


Notes 


3. Autres infections genitales de la femme : 
infection vaginale, cervicite, endometrite, 
salpingite 


2. Autres infections genitales de I’homme : 
uretrite, orchite, prostatite 

■ Uretrite 

Typiquement : ecoulement meatique spontane en 
dehors des mictions, plus ou moins louche, et brulures 
mictionnelles (PUE6-158-1) 

Symptomes souvent moins francs (ecoulement seule- 
ment matinal, prurit canalaire sans brulure) ou tableau 
incomplet. 

Signes generaux generalement absents (pas de fievre) 
Lopposition classique entre uretrite a gonocoque et ure- 
trite a bacteries intracellulaires n’est pas pragmatique 
• Classiquement : N. gonorrhoeae est responsable 
d’uretrite aigue d’incubation courte, tandis que Chla- 
mydia trachomatis et Mycoplasma genitalium pro- 
duisent des infections subaigues d’incubation plus 
longue. Trichomonas vaginalis est rarement en cause. 
■ En fait, la distinction est cliniquement difficile, et I'as- 
sociation de ces deux types d’agents infectieux est 
frequente (10-50 %). 



Orchi-epididymite 

Fievre progressive ou de debut brutal, d’intensite 
variable selon le pathogene. 

Signes locaux d’intensite variable : 

• douleurs scrotales intenses irradiant le long du cordon. 

• induration douloureuse de tout ou partie de I'epididyme 

• risque devolution vers I’abcedation, I’ischemie testi- 
culaire, I’infertilite. 

Diagnostic differentiel : torsion testiculaire (generale- 
ment sans fievre), a eliminer par I'echographie Doppler 
en cas de doute. 

Deux tableaux s'opposent typiquement : 

• Forme du sujet jeune : d’origine venerienne (gonocoque, 
voire Chlamydia), souvent associee a une uretrite. 

■ Forme du sujet plus age : d’origine urinaire : agents 


Einfection peut §tre revelee par un examen systema- 
tique, des leucorrhees, des douleurs pelviennes, ou des 
manifestations extra-genitales (Cf. tableau UE6-158-2) : 
perihepatite (syndrome de Fitz-Hugh-Curtis), arthrite 
reactionnelle (ex-syndrome de Fiessinger-Leroy-Reiter). 
Les leucorrhees sont des pertes non sanglantes de 
I’appareil genital feminin. On distingue : 

• Les leucorrhees phvsioloaiaues : elles proviennent de la 
desquamation vaginale et de la glaire cervicale, et sont 
d’abondance variable au cours du cycle menstruel. 

• Les leucorrhees patholoaiaues : alteration de la cou- 
leur, de I’abondance, de I'aspect ou de I’odeur des 
leucorrhees physiologiques habituelles. 

Les leucorrhees pathologiques peuvent resulter d’in- 
fections non sexuellement transmissibles (candidose, 
vaginose bacterienne...) et d'IST : 

■ infection genitale basse (vulvo-vaginite, cervicite) 

• infection genitale haute (salpingite le plus souvent, 
endometrite) 

Les leucorrhees pathologiques peuvent egalement 
resulter de causes non infectieuses, notamment d'une 
neoplasie de I’appareil genital. 

■ Infections basses : vaginites et cercivites 

Signes fonctionnels dependant de la localisation : 
leucorrhees, prurit vulvaire, oedeme vulvaire, brulures 
vaginales, dyspareunie, dysurie-pollakiurie 
Cervicite : souvent peu symptomatique, voire asympto- 
matique (c’est le cas dans 50 % des infections a gono- 
coque et 70 % des infections a Chlamydia). 

Pas de fievre, sauf si complications (infection haute). 
Lexamen au speculum montre une eventuelle inflam- 
mation vaginale et/ou de I'endocol. 

• En cas d’inflammation uniquement vaginale, il s’agit 
probablement d'une vaginose (qui n'est pas une 1ST), 
d’origine bacterienne, fungique (Candida) ou parasi- 
taire ( Trichomonas vaginalis). 

■ En cas d'inflammation cervicale (cervicite), le dia- 
gnostic d'IST est plus probable. 


Les infections genitales hautes 
Touchent essentiellement les femmes en age de pro- 
creer. 

Facteurs favorisants : multiplicite des partenaires 
sexuels, toute manoeuvre endo-uterine, faible niveau 
socio-economique. La pose de sterilet est un facteur 157 


Infections hautes 
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de risque (tres transitoire), mais le port d’un sterilet 
en lui-meme n’est pas associe a une frequence plus 
elevee d'infection genitale haute. 

Agents infectieux concernes : ceux des 1ST (gonocoque, 
Chlamydia) surtout, et ceux de la flore vaginale et peri- 
neale (streptocoques, anaerobies, enterobacteries). 

Salpingites : 

Signes evocateurs : 

■ Fievre inconstante 

• douleurs pelviennes parfois mal systematises, bila- 
terales dans la majorite des cas 

• metrorragies, leucorrhees pathologiques 

• aspect inflammatoire de I'endocol a I’examen au spe- 
culum 

• douleur et/ou masse laterale au toucher vaginal (TV). 

Complications a court terme 

■ Abces tubo-ovarien, pelvi-peritonite, bacteriemie. 

Endometrite 

Fievre, souvent elevee, et douleur pelvienne spontanee, 
augmentee par la mobilisation uterine au TV. 
Ecoulement plus ou moins louche au niveau du col 
uterin. 

4. Manifestations extra-genitales des 1ST 

Certaines 1ST ont une importante expression extra- 
genitale (syphilis en partlculier). 

Les 1ST a expression essentiellement genitale (Chlamydia, 
gonocoque) peuvent avoir des manifestations extra- 
genitales (Cf. TUE6-158-2) 


TUE6-158-2 : Principales localisations extragenitales 
des 1ST (hors syphilis et infections par le VIH 
etleVHB) 


Localisation, lesion 

Agent infectieux 

CEil 

Conjonctivite ; ulceration 
corneenne 

Neisseria gonorrhoeae, 
Chlamydia trachomatis, HSV 

Bouche, levres, pharynx 

Pharyngite 

N. gonorrhoeae 

Peau 

Eruption pustuleuse 

N. gonorrhoeae 

Erytheme polymorphe 

HSV 

Perihepatite 

Syndrome de Fitz-Hugh- 
Curtis (exceptionnel chez 
I’homme) 

C. trachomatis 

Articulations 

Arthrite septique 

N. gonorrhoeae 

Arthrite reactionnelle 
(ex-Syndrome de 
Fiessinger-Leroy-Reiter) 

C. trachomatis 
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Diagnostic paraclinique 


Pour les ulcerations genitales, le diagnostic s'effectue 
sur des prelevements locaux et/ou par serologie. 

Pour les autres infections (hors PIPV), le diagnostic 
s’effectue sur un prelevement d’ecoulement uretral 
ou les urines (dans les 2 sexes) et sur un prelevement 
vaginal, cervical ou tubaire (chez la femme, en fonction 
de I’orientation diagnostique). 

• Le diagnostic des infections a gonocoque s’effectue 
par examen direct et culture, et/ou PCR, sur ces pre- 
levements, ou dans un site extra-genital en cas de 
forme disseminee (hemocultures, ponction articulaire) 

• Le diagnostic des infections a Chlamydia s'effectue 
par PCR sur ces prelevements ; la serologie n’est 
pas utile car peu sensible et peu specifique. 

1. Ulcerations genitales 

Les prelevements dependent de I’orientation diagnos- 
tique. La recherche serologique d’une syphilis est sys- 
tematique. 

Herpes : PCR ou immuno-fluorescence sur prelevement 
de I’ulceration (si diagnostic cliniquement douteux). 
Syphilis : serologie 

Chancre mou : examen direct et culture d'un preleve- 
ment de I'ulceration. 

Donovanose : examen direct, voire culture. 

LGV (Chlamydia) : PCR. 

2. Uretrites 

Prelevement 

Prelevement de I’ecoulement uretral (si present). 
Prelevement des parois uretrales en introduisant un 
ecouvillon sur les premiers millimetres de I’uretre (si 
presence de signes canalaires francs mais absence 
d'ecoulement). 

Recueil du 1 er jet urinaire. 

Examen cytologique (presence de PNN) et micro- 
biologique 

Examen direct (pour gonocoque et T. vaginalis). 

Culture (pour gonocoque). 

PCR (pour gonocoque, Chlamydia trachomatis et 
Mycoplasma genitalium). 

3. Orchites 

Le diagnostic etiologique est guide par I’anamnese 
Age (1ST moins frequente chez le sujet age). 

Notion de contage et/ou d’ecoulement uretral (en 
faveur d’une 1ST). 

Antecedents urologiques (en faveur d'une acquisition 
non sexuelle). 

Examens microbiologiques 

Flemocultures, rarement positives (essentiellement en 
cas d’infection a enterobacterie). 

ECBU ; PCR Chlamydia et gonocoque sur le 1 er jet 
urinaire. 
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Prelevement d’un eventuel ecoulement uretral ou 
(si signes locaux) prelevement des parois uretrales 
(recherche de Chlamydia et gonocoque). 

Recherches particulieres : M. tuberculosis si evolution 
trainante et contexte epidemiologique evocateur; sero- 
logie ourlienne ou Brucella si contextes epidemiolo- 
gique et clinique evocateurs. 

4 . Prostatites : Cf. Item UE6-157 

5 . Infections basses de la femme 

Le site de prelevement depend de la symptomatologie 
et des agents infectieux suspectes. 

En cas de cervicite, prelevement vaginal, de I’exocol, 
ou de I'endocol : 

• bacteriologie standard (examen direct et culture), 
recherche de Chlamydia (PCR) et de gonocoque 
(PCR, culture), voire de Mycoplasma (PCR) (si 
recherche de gonocoque et Chlamydia negative) 

• recherche de levures et de Trichomonas vaginalis 

■ recherche de clue-cells evocatrices de vaginose a 
Gardnerella vaginalis. 

6. Infections hautes de la femme 

L'echographie pelvienne doit etre systematique. 
Hyperleucocytose a polynucleaires et syndrome inflam- 
matoire (CRP elevee) inconstants. 

Prelevements microbiologiques : 

• prelevements genitaux comme lors des infections 
basses 

• hemocultures 

• des ponctions specifiques (ponction par voie vaginale 
si abces du cul-de-sac de Douglas...) peuvent etre 
realisees. 

La coelioscopie diagnostique est reservee aux suspi- 
cions de complications, ou en cas d’echec de I'anti- 
biotherapie probabiliste. Elle permet de realiser des 
prelevements, notamment tubaires. 


7 . Prelevements extra-genitaux 

Des manifestations evocatrices de rectite (douleurs, 
ecoulements, signes canalaires...) sont des indica- 
tions d’ecouvillonnage pour recherche de Chlamydia et 
gonocoque. 

En fonction de I'exposition et des pratiques sexuelles, 
il peut etre necessaire de realiser des prelevements 
anaux et pharynges pour rechercher un portage 
asymptomatique a Chlamydia et/ou gonocoque. 

8. Resume des explorations (TUE6-158-3) 


4 Traitement 
1. Mesures generates 

Le traitement s’accompagne de recommandations 
d’abstinence sexuelle ou de rapports proteges (pre- 
servatif) jusqu'a disparition de la contagiosite 
Les partenaires sexuels sont systematiquement 
depistes, puis traites : 

• Infection a gonocoque et Chlamydia : traitement 
d’emblee sans attendre les resultats du depistage. 

• Syphilis : traitement d’emblee si le dernier rapport sexuel 
date de moins de 6 semaines, traitement selon les resul- 
tats de la serologie s’il date de plus de 6 semaines. 

• Infection a HPV : pas de depistage en dehors du 
frottis cervical (voire rectal) regulier (independamment 
d’un rapport a risque recent) 

Controle de la guerison 

• Des infections a gonocoque et Chlamydia : par 
controle microbiologique sur le meme prelevement 
que celui qui a permis le diagnostic. 

• D’une syphilis : sur la decroissance du VDRL. 


TUE6-158-3 : Resume des explorations 

Signes 

cliniques 

Ulceration 

Ecoulement, irritation (uretrite, 
cervicite) 

Rectite 

Agents 

infectieux 

potentiels 

Treponema pallidum 
HSV-1 et -2 
Haemophilus ducreyi 
Klebsiella granulomatis 

Chlamydia trachomatis 
Neisseria gonorrhoeae 
Trichomonas vaginalis (chez la 
femme) 

Chlamydia trachomatis 

surtout 

HSV-1 et -2 

Neisseria gonorrhoeae 

Explorations 

paracliniques 

■ TPHA-VDRL 

■ Recherche d’HSV par PCR 
si douteux 

■ Recherche au direct et 
culture d'H. ducreyi et/ou 

K. granulomatis si clinique et 
epidemiologie compatibles 

Prelevement de /ecoulement 
(homme) ou ecouvillonnage (vaginal 
chez la femme, uretral chez I'homme) 
pour recherche de Chlamydia (PCR) 
et de gonocoque (direct et culture, 
et/ou PCR) 

PCR gonocoque et Chlamydia dans 
les urines (1 er jet) chez I'homme 

Ecouvillonnage rectal pour 
recherche de Chlamydia 
(PCR) et de gonocoque 
(direct et culture, et/ou PCR), 
voire d’HSV (PCR) 

Dans tous les 
cas 

■ Interrogatoire et examen physique portant sur I'ensemble des muqueuses (genitales, rectale, buccale) 

■ Serologies VI H et TPHA - VDRL. 

• Si diagnostic d'une infection par gonocoque, Chlamydia ou syphilis, depistage systematique des 2 autres. 

■ Declaration anonyme (non obligatoire mais importante) de ces 3 infections aupres de I'lnVS 


Notes 
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TUE6-158-4 : Antibiotiques indiques dans les uretrites et cervicites selon I’etiologie 

Agent 

Traitement 



Premiere intention 

Deuxieme intention 1 

Gonocoque 

Ceftriaxone IM dose unique 

par ordre decroissant : 

• Spectinomycine 2 IM dose unique 

• Cefixime 3 PO dose unique 

• Ciprofloxacine PO (uniquement si I'on dispose d’un 
antibiogramme montrant une sensibilite) dose unique 

Chlamydia trachomatis 
Mycoplasma genitalium 4 

Azithromycine PO dose unique 

Doxycycline PO au moins 7 j 

Trichomonas vaginalis 

Metronidazole, Tinidazole ou Secnidazole PO dose unique 


' Ces traitements ne doivent pas etre utilises en cas de localisation oropharyngee et/ou anale. 

2 A proposer si oontre-indication aux 13-lactamines. Ne diffuse pas dans I’oropharynx et ne peut pas etre un recours pour les gonococcies pharyngees. 

3 Lepidemiologie (CMI de plus en plus elevees), les proprietes pharmacologiques (moindre bactericidie, mauvaise biodisponibilite) et les resultats cliniques 
ne sont pas en faveur du cefixime comparativement a la ceftriaxone. Le cefixime peut etre indique pour un patient refusant un traitement injectable. 

4 M. genitalium ne repond pas aux cyclines. 

2. Ulcerations genitales 4. Cas des orchites 


Syphilis : Cf. infra 
Herpes : Cf. Item UE6-164 

Chancre mou : ceftriaxone (IM) ou azithromycine (PO) 
en administration unique ; erythromycine pendant 
7 jours ; ciprofloxacine pendant 3 jours. 

LGV : doxycycline pendant 3 semaines. 

3. Infections a gonocoque, a Chlamydia, 
a mycoplasme (TUE6-158-4) 

Devant un tableau de cervicite ou d’uretrite tranche, un 
traitement probabiliste est prescrit d’emblee apres rea- 
lisation des prelevements. 

S'il s’agit d’un depistage chez un sujet asymptomatique 
et sans contexte d’IST chez le partenaire, le traitement 
eventuel est guide par les resultats des prelevements. 

Traitement probabiliste 

Chez les patients symptomatiques 
Association systematique pour traiter a la fois le gono- 
coque et Chlamydia 

■ Ceftriaxone IM en dose unique (pour le gonocoque). 

• Azithromycine en dose unique ou doxycycline pen- 
dant 7 jours, per os (pour Chlamydia). 

Les traitements de seconde intention du gonocoque 
sont moins efficaces : 

• spectinomycine, 1 injection IM, si allergie aux cephalo- 
sporines de 3 6me generation (moins efficace sur les 
localisations pharyngees). 

• cefixime en dose orale unique en cas de refus ou 
d'impossibilite de traitement parenteral (la CMI devra 
etre verifiee a posteriori sur i’antibiogramme : risque 
d'echec si trop elevee, concerne 3 % des souches). 

• Les fluoroquinolones ne doivent pas §tre utilisees en 
probabiliste du fait de la frequence elevee de resis- 
tance (> 40 %) 

Dans tous les cas, traiter les partenaires, apres 
recherche d’une infection symptomatique ou non. 


S'il ne s'agit pas d’une 1ST, le choix antibiotique rejoint 
celui des prostatites (Cf. Item UE6-157) : le traitement 
probabiliste cible les enterobacteries et repose sur une 
cephalosporine de 3® me generation injectable ou une 
fluoroquinolone ; apres documentation, privilegier en 
cas de souche sensible une fluoroquinolone (ofloxa- 
cine, ciprofoxacine) ou le cotrimoxazole. La duree de 
traitement est celle des infections urinaires masculines 
(14 jours en general). 

Repos au lit, port d’un suspensoir (ou a defaut d’un slip 
serre), antaigiques. 

Chirurgie rarement necessaire : drainage d'un eventuel 
abces, exerese d’une zone necrosee. 

5. Cas des autres infections cervico- 
vaginales de la femme 

En cas de vaginite sans cervicite et en I’absence de 
facteur de risque evident d’IST, un traitement actif sur 
les vaginoses (dont ia trichomonose) et Gardnerella 
vaginalis est debute par metronidazole, eventuellement 
associe a un ovule antifongique en cas d’argument 
pour une candidose (antecedent de traitement antibio- 
tique, aspect blanchatre et grumeleux des leucorrhees, 
prurit). II sera adapte aux resultats des prelevements 
microbiologiques systematiques 

6. Cas des infections hautes de la femme 

L’antibiotherapie probabiliste cible a la fois les agents 
infectieux responsables d’IST (gonocoque, Chlamydia), 
les enterobacteries et les bacteries anaerobies : asso- 
ciation doxycycline - metronidazole pendant 14 jours, 
plus ceftriaxone une dose en cas de forme non com- 
pliquee. 

Un traitement chirurgical est indique si complication : 
pyosalpinx, abces du Douglas, pelvi-peritonite. 


Traitement sur documentation (TUE6-158-4) 

II repose sur les memes molecules, en fonction du patho- 
gene isole. 
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5 


Prevention 


Conseil et education quant a la prise de risques et a 
leur reduction, au depistage regulier en cas deposi- 
tion repetee, aux signes d'alerte qui doivent amener a 
consulter 

Utilisation des preservatifs masculin et feminin 
Vaccination anti-papillomavirus 
Vaccination anti-VHB 

Vaccination anti-VHA (a proposer systematiquement 
aux homosexuels masculins) 
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Syphilis (infection par 
Treponema pallidum) 


1. Epidemiologie 

Incidence actuellement en augmentation, en particu- 
lier chez les homosexuels masculins ; frequente co- 
infection par le VIH (decouverte dans 10 % des dia- 
gnostics de syphilis). 

Transmissible essentiellement par voie muqueuse 
(genitale, anale, buccale) et par voie transplacentaire. 
Gravite liee d’une part au risque de syphilis congenitale, 
et d'autre part a certaines localisations (systeme ner- 
veux central, ceil, ...) 

2. Clinique 

L'infection peut etre classee 

• soit selon ses manifestations (primaire, secondaire, 
tertiaire), 

• soit selon le temps ecoule depuis la contamination 
lorsqu’elle peut etre estimee (precoce si moins d’un 
an, tardive si plus d’un an) 

La syphilis non symptomatique (precoce ou tardive) est 
qualifiee de «latente» 

Syphilis primaire : chancre (PUE6-158-2) 

Temoigne de la replication du treponeme au niveau de 
la porte d'entree 

Debute en moyenne 3 semaines apres le contage 
Ulceration classiquement indolore et a fond indure et 
propre, pouvant sieger sur les organes genitaux (peau 
ou muqueuse, y compris col de I’uterus), la muqueuse 
anale voire la muqueuse buccale 
Associe a une ou plusieurs adenopathie(s), le plus 
souvent inguinale(s) (selon le siege du chancre), non 
inflammatoire(s). 

Le chancre et I’adenopathie disparaissent spontanement. 


PUE6-158-2 : Chancre syphilitique du sillon 
balano-preputial 



Syphilis secondaire 

Temoigne de la dissemination hematogene du treponeme 
Debute en general 6 semaines apres le chancre, mais 
peut etre observee jusqu’a 1 an apres la contamination 
Les manifestations cutanees et muqueuses sont les 
plus frequentes : 

• Precocement : roseole (eruption maculeuse rose pale 
debutant et predominant au tronc, disparaissant en 
1 a 2 mois , PUE6-158-3) 

• Plus tardive : syphilides (papules sombres squa- 
meuses classiquement palmo-plantaires mais pouvant 
toucher tous les teguments, contagieuses si elles sont 
ulcerees, guerissant en quelques mois, PUE6-158-4) 

• Plaques muqueuses (lesions en relief, plus ou moins 
erosives, de la bouche, des organes genitaux, conta- 
gieuses) 

• L'alopecie est rare 

Neuro-syphilis (meningite, atteinte des paires cra- 
niennes, notamment surdite) 

Uveite, keratite, conjonctivite 

Polyadenopathie superficielle 

Tous les autres organes peuvent etre touches (arthrite, 

hepatite...) : la syphilis a ete qualifiee de «grande simu- 

latrice* du fait des nombreuses manifestations qu’elle 

entraine, et doit etre evoquee systematiquement. 


PUE6-158-3 : Syphilis secondaire (Roseole) 


Q_ 



2 

o 

-CZ 

Q_ 


Notes 
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Notes 


PUE6-158-4 : Syphilides palmaires au cours d'une 
syphilis secondaire 



Syphilis tertiaire 

Rarissime actuellement 

Granulomatose avec lesions du systeme nerveux cen- 
tral (ex : tabes, demence), vasculaires (aortite), osseuses 
(periostite), cutaneo-muqueuses (gommes)... 

Neurosyphilis : ce terme peut designer : 

Soit les atteintes susmentionnees au cours de la phase 
secondaire : meningite, atteinte des paires craniennes, 
atteinte oculaire 

Soit les atteintes susmentionnees au cours de la phase 
tertiaire 

Syphilis congenitale (Cf. item UE2-26) 

Observee en cas de syphilis secondaire (en general 
asymptomatique) ou latente chez la mere. 

Plus frequente en cas de syphilis precoce que tardive 

3. Diagnostic 

Clinique evocatrice : chancre typique, syphilides, 
plaque(s) muqueuse(s)... 

Examen direct sur microscope a fond noir : classique 
mais actuellement presque abandonne. 

Serologie : c'est le principal outil diagnostique ; posi- 
tivite en general 10 jours apres apparition du chancre 
(FTA, puis TPHA, puis VDRL) 

• TPHA : temoigne de I'infection par le treponeme, mais 
non de I’activite de cette infection. Tres specifique, mais 
sans interet pour le suivi (reste positif apres guerison) 

• VDRL : non specifique, mais variations liees a I'activite 
de I’infection (positif en cas de syphilis non traitee, se 
negative en cas de guerison) 

■ FTA-abs : essentiellement interessant pour la mise en 
evidence d’lgM, et pour sa precocite 

Utilisation des serologies (un VDRL est considere 
comme + si > 1/4) : 

■ TPHA + et VDRL + : syphilis non guerie ; la Clinique 
permet de determiner le stade de I'infection. 

• TPHA +, VDRL - : syphilis guerie («cicatrice serolo- 
gique»), ou recente (3-4 semaines). 

• TPHA -, VDRL + : faux positif du VDRL (peut s’ob- 
server au cours du syndrome des antiphospholipides 
ou dans certaines maladies auto-immunes). 

• TPHA -, VDRL - : pas de syphilis, ou serologie trap 
precoce ; effectuer un FTA-abs, ou repeter la sero- 

162 logie apres 1 a 2 semaine(s) 


4. Traitement 

II repose sur la penicilline G sous forme retard 

(benzathine-benzylpenicilline) parenterale 

• Syphilis precoce : 1 injection intramusculaire 

• Syphilis tardive : 3 injections intramusculaires a 
1 semaine d’intervalle 

■ Neurosyphilis : penicilline G (non retard) intraveineuse 
pendant 2 semaines 

En cas d’allergie aux penicillines : 

■ doxycycline 14 jours 

• Si neurosyphilis ou syphilis de la femme enceinte, une 
desensibilisation est classiquement recommandee 
afin d’utiliser la penicilline G chez les sujets allergiques 
(avis specialise indispensable) 

Suivi therapeutique : le succes est affirme sur la 

decroissance du VDRL 

• Divise par 4 apres 3 a 6 mois 

• Negative a 1 an (syphilis precoce) ou 2 ans (syphilis 
tardive) 
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Infection par les papillomavirus 
humains (HPV) 


Les infections a HPV n’occasionnent pas de manifes- 
tations inflammatoires (leucorrhees, douleurs, inflam- 
mation). Le pouvoir pathogene du virus est surtout lie 
a sa capacite a modifier le cycle cellulaire des epithe- 
liums, a i’origine pour certains serotypes de prolifera- 
tions benignes (condylomes), et pour d’autres (en par- 
ticulars serotypes 16 et 18) de proliferations malignes 
(lesions pre-cancereuses, carcinomes). 

1. Epidemiologie 

Infection tres frequente (80 % des femmes, et proba- 
blement des hommes, presenteront une infection a 
HPV), liee a I’activite sexuelle 

Apres acquisition, I’infection est generalement eliminee 
en quelques semaines ou mois ; certains serotypes 
peuvent persister plus longtemps et entrainer des 
condylomes ou des proliferations malignes. 

2. Manifestations cliniques 

Infection asymptomatique la plupart du temps. 
Condylomes (proliferations benignes cutanees ou 
muqueuses) ; prejudice essentiellement esthetique 
Les proliferations malignes (carcinomes du col) devraient 
etre diagnostiquees au stade infra-clinique sur le frottis 
cervical. 

3. Diagnostic 

La recherche d’HPV est superflue devant des condy- 
lomes, qui sont toujours dus aux HPV. 

Le depistage systematique et regulier de lesions 
muqueuses precancereuses (liees a I’HPV) par le frottis 
cervical est par contre indispensable, afin de pouvoir 
effectuer des traitements d'autant plus efficaces et 
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moins agressifs que les lesions seront precocement 
diagnostiquees. 

De m§me, le depistage de lesions de la muqueuse 
anorectale doit egalement etre regulierement realise 
chez I'homosexuel masculin (examen proctologique). 

4 . Traitement 

Le traitement des condylomes repose, selon leur taille 
et leur localisation, sur I'utilisation du laser, de traite- 
ments locaux (en particulier I’imiquimod et la podophyl- 
lotoxine) ou la chirurgie. 

Si le frottis cervical systematique montre une lesion 
pre-neoplasique ou neoplasique, une colposcopie sera 
realisee afin de guider des biopsies, en particulier en 
cas de neoplasie intraepitheliale de haut grade. Un trai- 
tement adapte (laser ou conisation) sera realise selon 
les resultats de la biopsie. 

5 . Prevention (Cf. item UE6-143) 

Deux vaccins (I’un tetravalent 6, 11, 16 et 18, I’autre 
bivalent 16 et 18) existent. 

• Ms empechent I’infection par les principaux HPV 
oncogenes. 

• Leur but est de diminuer le nombre de cancers lies 
aux HPV. 

• La vaccination est actuellement recommandee en 
France chez les filles entre 11 et 14 ans, avec un rat- 
trapage possible jusqu'a 19 ans. 

L'infection genitale par les HPV muqueux est a la fois 
frequente et transmissible meme en cas d’utilisation 
d'un preservatif. L’existence d'une infection, voire de 
condylomes ou de neoplasie, n'est done pas une indi- 
cation d'abstinence ou d'utilisation du preservatif. 


Pouren savoirplus 

- Diagnostic serologique de la syphilis (InVS) 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


1 Bases pour comprendre 


Objectifs 

Diagnostiquer une coqueluche 
ConnaTtre I’attitude therapeutique et planifier 
le suivi du patient 

ConnaTtre les recommandations en termes 
de prevention de la coqueluche 


Les 10 points importants 

1 . Bordetella pertussis 

2. Maladie toxinique aigue des voies respiratoires 

3. Symptome cardinal : la toux 

4. En France, le reservoir de la maladie est chez 
les adultes 

5. Maladie grave chez le nourrisson 

6. Technique d’identification de reference : PCR 

7. Les macrolides sont la base de I’antibiotherapie 
curative et de I'antibioprophylaxie 

8. Regies d'eviction 

9. La prevention primaire individuelle et collective 
par la vaccination est essentielle 

10. Notification de cas groupes > 2 cas 


Bacteriologie 

Bordetella pertussis = agent de la coqueluche, bacille 
Gram negatif. 

Secretion de plusieurs toxines de la classe des 
adhesines et des toxines entrainant la necrose de la 
muqueuse respiratoire. 

Accessoirement Bordetella parapertussis (minoritaire 
< 5 %) donnant des formes cliniques moins graves 
(appelees para-coqueluche). 

Difficilement cultivable = la culture n’est pas la 
technique de detection de reference. On privilegie la 
PCR, plus sensible. 

Epidemiologie 


Transmission strictement interhumaine, par voie 
aerienne (gouttelettes ou aerosol). 

Taux d'attaque eleve (75 %) en cas de contact proche 
et repete. 

Transmission essentiellement intrafamiliale et 
intracollectivites. 

Maladie cosmopolite : 

■ Dans les pays en developpement, la couverture 
vaccinale est faible : importantes epidemies de 
coqueluche sur un fond d'endemie. Les enfants 
sont le reservoir de contamination. Les adultes sont 
periodiquement naturellement re-immunises par ces 
enfants. La mortalite infantile est elevee (malnutrition, 
complications respiratoires). 

■ Dans les pays industrialises, la couverture vaccinale 
est elevee (en France > 90 % chez I'enfant). Mais, 
les adultes et les personnes aqees sont le reservoir 
(diminution progressive de la protection vaccinale 
avec le temps sans rappel vaccinal ou naturel) d’ou 
resurgence des cas de coqueluche chez les jeunes 
nourrissons non vaccines contamines par les adultes. 


2 Physiopathologie 

La coqueluche est une toxi-infection. 

La bacterie produit de nombreux facteurs de virulence 
exergant leur pouvoir pathogene le long de I’epithelium 
tracheo-bronchique (figure FUE6-159-1). 

Ces facteurs de virulence specifiques appartiennent au 
groupe des adhesines et/ou des toxines, dont : 
toxine pertussique (hyperlymphocytose, hypersensibi- 
lite a I’histamine), 

hemagglutinine filamenteuse (adhesine impliquee dans 
I’interaction avec les cellules de I’hote). 










UE6 - N°159 • Coqueluche 


166 


FUE6 159-1 : Schema de synthese de la coqueluche 




| Aerosol 


J Goutelettes 


Transmission 

INTERHUMAINE 

stricte 


facteurs de virulence specifiques 
au contact de I’epithelium respiratoire 




Complications pulmonaires : 

-> Apnee syncopale 
-> Surinfection bacterienne 


SYNDROME INFECTIEUX 

Limite a I’epithelium 
bronchique 


SYNDROME TOXINIQUE 

Local : necrose des cellules 
ciliees bronchiques 
Systemique : hyperlymphocytose 

PAS DE FIEVRE 


Retenir : 

Point 1 : la coqueluche est une maladie 
bacterienne aigue contagieuse des voies 
aeriennes qui est grave, jusqu’a etre 
potentiellement letale, chez le nourrisson de 
moins de 6 mois. 

Point 2 : la coqueluche et la vaccination 
anticoquelucheuse n’induisent qu’une 
immunite naturelle temporaire : 10 a 15 
ans apres la coqueluche, 5 a 10 ans apres 
vaccination. 

Point 3 : les anticorps maternels ne 
protegent pas le nourrisson de la maladie 
(pas d’immunite materno-fcetale passive). 
Tenant compte de ces 3 points, les 
recommandations emanant des instances 
de sante publique en France vis-a-vis de la 
coqueluche ont pour objectif principal de 
proteger les nourrissons non immuns de 
la possibility d’etre en contact avec une/ 
des personne(s) atteinte(s) de coqueluche, 
qu’il s’agisse d’un environnement familial ou 
professionnel. 


Diagnostiquer une coqueluche 


1. Clinique (FUE6-159-2) 

Incubation : 7-10 jours 

La TOUX est le maitre symptome. La fievre est ABSENTE. 
Contrairement a la forme Clinique bien caracterisee du 
nourrisson (chant du coq), la forme de I'adulte est aty- 
pique, volontiers attenuee par une immunite residuelle. 


Retenir qu’une toux prolongee > 1 semaine chez 
I’enfant anciennement vaccine ou I’adulte doit 
faire rechercher une coqueluche 


Phase 1 : catarrhe 
7-15 jours 

Phase de contagiosity maximale. 

Signes d’invasion classiques, non specifiques : 
rhinite, 

eternuements, 

apparition d’une toux spasmodique. 


D’ou : 

le diagnostic microbiologique de la coqueluche fait 

I’objet de recommandations specifiques, 

des mesures de prise en charge bien codifiees de la 

coqueluche (antibiotherapie, regies d’eviction), 

des mesures de prevention precises (antibioprophy- 

laxie, notification de cas groupes, recommandations 

vaccinales). 


Phase 2 : guintes 
4-6 semaines 

La contagiosite s’attenue jusqu’a disparaitre au cours de 
cette phase. 

Principal symptome = TOUX : 
organisee en quintes paroxystiques avec difficulty de 
reprise inspiratoire ou toux chronique spasmodique, 
predominance nocturne, 

le caractere emetisant est moins marque chez I’adulte, 
sans fievre. 


Particularity du nourrisson : forme grave de la coque- 
luche maligne = (/) quintes asphyxiantes organisees en 
toux expiratoire longue puis reprise inspiratoire difficile 
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en crescendo «chant du coq» ; (//) surinfections bacte- 
riennes ; (///) detresse respiratoire aigue. 

Phase 3 : convalescence 

Diminution progressive de la frequence et de la severite 
des quintes 

Hyperreactivite bronchique residuelle de queiques 
semaines a queiques mois (moyenne 6 mois). 

Alors que revolution stereotypee en 3 phases est fre- 
quente chez le nourrisson non vaccine, elle n’est pas tou- 
jours identifiable en dehors de ce cadre classique. 

2 . Diagnostic microbiologique (FUE6-159-3) 


Retenir que devant une suspicion Clinique de 
coqueluche, une confirmation est requise, et de 
faqon imperative si une personne a risque a ete 
exposee. 

Elle doit etre biologique (si les delais sont 
compatibles avec un prelevement discriminant) 
ou epidemiologique (cas confirme au sein de 
I'entourage). 

Indications de prelevement : 

patient symptomatique depuis moins de 21 jours ; 
ou un individu contact d’un cas index symptomatique 
depuis plus de 21 jours. 

Prelevement par : 

aspiration ou ecouvillonnage nasopharynge ; 
ou recueil de mucus de quinte. 

Methodes d’identification : 
reference = PCR Bordetella (bonnes sensibilite et spe- 
cificity ; 

alternative = culture sur milieux specifiques (Bordet- 
Gengou ou Regan Lowe) 

• Uniquement a realiser dans les 15 premiers jours de 
la maladie car negative au-dela ; 

• Resultat en 5 a 7 jours ; 


• Specificite 100 %, mais faible sensibilite (60 % en 
phase catarrhale, 10 % en phase de quintes) ; 
Indirecte : la serologie Bordetella n’a PLUS sa place 
dans la strategie diagnostique de la coqueluche en 
pratique courante et n'est plus remboursee en France. 

3 . Autres examens paracliniques 

NFS = hyperlymphocytose souvent > 10 G/L, evocatrice, 
mais inconstante. 

Pas de syndrome inflammatoire. 

Radiographie thoracique : surtout utile au diagnostic dif- 
ferentiel : 

Souvent normale, 

Plus rarement, syndrome interstitiel uni- ou bilateral, 
Parfois distension thoracique, atelectasie, pneumo- 
thorax, condensation parenchymateuse liee a une 
surinfection. 

4 . Diagnostic differentiel 

Etiologies de toux subaigue non febriles: 

Toux infectieuse dans les suites d'une infection 
virale ou bacterienne a Mycoplasma pneumoniae ou 
Chlamydophila pneumoniae, grippe, tuberculose, sinu- 
site chronique avec rhinorrhee posterieure. 

Toux pneumo-allergologique : allergie, asthme, pneu- 
mopathie interstitielle diffuse. 

Toux mecanique : reflux gastro-oesophagien, tumeur, 
compression tracheale, corps etranger (sujet age). 
Toux iatrogene : inhibiteurs de I’enzyme de conversion 
de I'angiotensine, betabloquants. 

Toux psychogene 


FUE6-159-2 : Schema de synthese de devolution de la coqueluche 


Notes 



Congiatosite 
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FUE6-159-3 : orientation clinico-diagnostique devant une suspicion de coqueluche 


Toux emetisante 


Toux a 

recrudescence 

nocturne 



Toux persistante 
± paroxystique 
> 7 jours 



Contage 

identifie 


Penser a la coqueluche ! 

Quels que soient les antecedents de maladie ou vaccination coquelucheuse si > 1 0 ans 


Duree de la toux ? 


< 15 jours 

15-21 jours 

PCR et culture 

PCR 


> 21 jours 
Diagnostic Clinique 
avant tout 
Si cas secondaire : 
PCR et/ou culture 



Traiter une coqueluche et planifier 
le suivi du patient 


1. Traitement antibiotique curatif 


Mecaniques liees a la toux : prolapsus, hernies, frac- 
tures costales, pneumothorax... 

Denutrition et deshydratation, secondaires aux vomisse- 
ments et aux difficultes alimentaires (facteur declenchant 
des quintes), surtout chez le sujet age institutionnalise. 


But double : 

Reduire la contagiosite. 

Ecourter la symptomatologie : possible seulement si 
administration precoce a la phase catarrhale. Ineffi- 
cacite sur les symptomes quand prescrite a la phase 
des quintes. 

I 3 4 ™ intention = MACROLIDES 

• Clarithromycine 7 jours 

• Azithromycine 3 jours 

Alternative si contre-indication macrolides = Cotrimoxa- 
zole 14 jours 

Les beta-lactamines sont inefficaces 
Cas particulier de la femme enceinte : I'azithromycine et la 
clarithromycine peuvent etre utilises pendant la grossesse 
quel qu'en soit le terme, ainsi qu'en phase d'allaitement. 

2. Traitements symptomatiques et/ou adjuvants 

Oxygenotherapie si besoin. 

Controle de I’hydratation et de la nutrition. 

Les antitussifs et fluidifiants bronchiques n’ont pas fait la 
preuve de leur efficacite. Ils sont contre-indiques chez le 
nourrisson (risque d'aggravation des symptomes). 
Corticotherapie : uniquement forme grave. 

Si pneumonie bacterienne demontree : antibiotherapie. 

3. Depister les complications 

Pulmonaires : quintes asphyxiantes, apnees, atelecta- 
sies par obstruction bronchique. 

Infections : surinfections broncho-pulmonaires bacte- 
riennes ou virales (parfois sur inhalation lors des vomis- 
sements), suspectees devant I'apparition d'une fievre. 
Decompensation d’une/de comorbidite(s) sous- 
jacente(s) : insuffisance cardiaque, insuffisance respi- 
ratoire, diabete, etc. . . 
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ConnaTtre les recommandations en 
termes de prevention de 
la coqueluche 


C'est un aspect ESSENTIEL du traitement de la coque- 
luche. 

1. Regies d’eviction de I’entourage et/ou 
collectivite (FUE6-159-4) 

2. Antibioprophylaxie 

Idem antibiotique schema curatif. 

La plus precoce possible apres le contage. 

Au maximum 21 jours apres le dernier contage avec un 
cas index. 

2 situations : 

contacts proches (personnes vivant sous le meme toit, 
enfants et personnels de la creche, enfants exposes 
au domicile de I'assistante maternelle) : antibiopro- 
phylaxie, sauf chez les sujets completement vaccines 
depuis moins de 5 ans. 

contacts occasionnels (notamment milieu scolaire ou 
professionnel) : antibioprophylaxie uniquement chez 
sujets a risque non ou incompletement vaccines (nour- 
risson, insuffisant respiratoire, immunodepression, 
grossesse) mais aussi chez sujets en contact avec les 
nourrissons (personnels de maternite ou de pediatrie). 
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FUE6-159-4 : Regies d’eviction de I’entourage et/ou 
collectivite 


Patient a domicile 

Patient hospitalise 

Pas d'antibiotherapie = 

Chambre individuelle 

21 jours 

Precautions 

Sous azithromycine = 

complementaires 

3 jours 

gouttelettes (masque 

Sous clarithromycine ou 

chirurgical) 

cotrimoxazole 

Durees d'isolement : 

= 5 jours 

idem domicile 



3. Vaccination 


en post-partum immediat pour : la mere, qu'il convien- 
drait idealement de vacciner avant la sortie de la mater- 
nite, meme si elle allaite ; 

les personnes susceptibles d’etre en contact etroit et 
durable avec le futur nourrisson au cours de ses 6 pre- 
miers mois si la mise a jour de la vaccination n’a pas ete 
faite anterieurement. 

En milieu professionnel 

La strategie est la meme, avec la vaccination contre la 
coqueluche recommandee pour : 
les personnels soignants dans leur ensemble, y com- 
pris dans les EHPAD; 

les personnes travaillant en contact etroit et repete 
avec les nourrissons ages de moins de 6 mois (mater- 
nite, service de neonatalogie et de pediatrie) devraient 
etre vaccinees en priorite ; 

les etudiants des filieres medicates et paramedicales ; 
les professionnels charges de la petite enfance ; 
les assistants maternels, les personnes effectuant 
regulierement du baby-sitting. 

4. Notification des cas 

Notification des : 

cas groupes (> 2) survenant dans les collectivites 
(ecoles, internats, creches, ...) au medecin inspecteur 
de sante publique de I’ARS. 

Cas nosocomiaux (> 2) en maternite, hopital, EHPAD : 
en aviser le CLIN outre la notification des cas groupes 
au medecin inspecteur de sante publique de I’ARS. 

Pas de declaration obligatoire. 


La vaccination contre la coqueluche est pratiquee avec 
le vaccin coqueluche acellulaire combine a d’autres 
valences (Cf. item TUE6-143). 

Ca : valence vaccinale coqueluche acellulaire pleine 
dose d’antigenes coquelucheux. 
ca : valence vaccinale coqueluche acellulaire a dose 
reduite d'antigenes coquelucheux. 

■ Pour la vaccination contre la coqueluche, le 
calendrier vaccinal comporte 3 volets : 

Enfant et jeune adulte (TUE6-159-1) 

Strategie du «cocooning» 

Consiste en une verification et au besoin un rattrapage 
vaccinal au sein de categories d'individus a risque d'etre 
en contact etroit avec un/des futur(s) nourrisson(s) : 
chez les adultes ayant un projet parental ; 
au cours de la grossesse pour : les enfants de la fratrie 
ainsi que le conjoint, 

les personnes susceptibles d'etre en contact etroit et 
durable avec le futur nourrisson au cours de ses 6 pre- 
miers mois (ceci peut concerner les grands-parents, 
les baby-sitters. . .) ; 


Pour en savoir plus 

1. Calendrier vaccinal annuel, http://www.sante.gouv.fr/calendrier- 
vaccinal.html 

2. Avis du Haut conseil de la Sante publique relatif aux tests de diagnostic 
de la coqueluche (5 septembre 2008). http://www.hcsp.fr/explore.cgi/ 
avisrapportsdomaine?clefr=37 

3. Rapport du Haut conseil de la Sante publique relatif a la conduite 
a tenir devant un ou plusieurs cas de coqueluche (10 juillet 2014). 
http://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=461 

4. Hewlett EL, Burns DL, Cotter PA, Harvill TE, Merkel TJ, Quinn CP, 
Stibitz PE. Pertussis pathogenesis-what we know and what we don’t 
know. The Journal of Infectious Diseases 2014; 209: 982-985. 

5. Centre National de Reference (CNR) de la coqueluche et autres 
bordetelloses. Institut Pasteur, Paris. cnr-bordetella-coqueluche@ 
pasteur.fr 


TUE6-159-1 : Enfant et jeune adulte 


Naissance 

2 mois 

4 mois 

11 mois 


6 ans 

11-13 ans 


25 ans 

Coqueluche 


Ca 

Ca 

Ca 


Ca 

ca/Ca* 


ca 
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Oreillons 


Objectifs 

ConnaTtre les arguments en faveur du 
diagnostic d’oreillons et de leurs differentes 
complications 


Points importants 

Maladie devenue rare en France depuis la genera- 
lisation de la vaccination ROR. 

La parotidite ourlienne est la manifestation la 
plus frequente. Des atteintes glandulaires extra- 
salivaires (orchite, pancreatite) et neurologiques 
sont egalement possibles (meningite, cerebellite). 
Le diagnostic est essentiellement clinique, mais 
peut etre conforte par la biologie moleculaire. 

II n’existe pas de traitement specifique et la 
prevention repose sur la vaccination des enfants 
avant I'age de 2 ans. 


1 Bases pour comprendre 

Infection virale aigue, contagieuse, le plus souvent benigne. 

1. Microbiologie 

Virus ourlien (virus a ARN de la famille des 
Paramyxoviridae). 


• Majorite des cas a I’ecole, mais survenue tardive de 
plus en plus frequente (apres la puberte). 

Frequence des formes asymptomatiques (un cas sur trois). 


2 Diagnostic 
1. Diagnostic positif 


Clinique 



etre evoque en cas de contage recent et/ou d'absence 
de vaccination ou de vaccination incomplete. 


Incubation : longue, 15-24 jours (19 jours en moyenne). 

Invasion : breve, 24 h-48 h marquee par : fievre moderee, 

otalgie et gene a la mastication. 

Phase d’etat : parotidite ourlienne dans 70 % des cas 

• Parotide tumefiee et douloureuse, atteinte d’abord 
unilaterale puis bilaterale qui refoule le lobule de 
I'oreille en haut et en dehors, comble le sillon retro- 
maxillaire et peut donner au visage un aspect en 
forme de poire. 

• A I’examen : 

turgescence de I’orifice du canal de Stenon 
glandes parotides douloureuses 
signes generaux peu marques chez I'enfant, plus 
marques chez I’adolescent et I'adulte. 

• Peuvent etre associees : pharyngite, adenopathies 
pretragiennes et sous-angulo-maxillaires, atteinte des 
glandes sous-maxillaires et sublinguales, cephalees. 

Guerison spontanee en 8 a 1 0 jours. 


2. Physiopathologie 

Virus atropisme : 

• glandulaire (parotidite, orchite, pancreatite) 

• neurologique (meningite, encephalite rarement). 

Reservoir strictement humain 

Transmission interhumaine directe : 

• contamination par inhalation de gouttelettes de salive 
emises par une personne malade ou par contact 
direct avec la salive d’un sujet infecte. 

• contagiosite : de 2 jours avant a 4 jours apres les pre- 
miers symptomes. 

Immunisation durable apres la maladie. 

Protection vaccinale efficace. 

3. Epidemiologie 

Repartition geographique 

• Infection endemique dans le monde. 

• Epidemiologie des oreillons en France transformee 
depuis I’introduction de la vaccination anti-ourlienne 
combinee a celle contre la rougeole et la rubeole 
(ROR) : chute de I’incidence. 

• Couverture vaccinale en France encore insuffisante 
pour esperer une eradication. 


Les autres formes cliniques et complications 

II s’agit de localisations glandulaires extra-salivaires ou de 
localisations extra-glandulaires. Elies peuvent apparaTtre 
avant la parotidite ourlienne ou accompagner la parotidite 
ourlienne ou etre isolees. 

Orchite et/ou epididymite ourlienne 

Chez le sujet pubere, 4-8 jours apres la parotidite. 
Recrudescence febrile, douleurs testicuiaires a irradia- 
tion abdominale. 

Tumefaction tres douloureuse du testicule lui-meme, 
accompagnee d'une reaction inflammatoire de la vagi- 
nale (transillumination), du scrotum voire du cordon 
spermatique. 

Unilaterale le plus souvent. 

Evolution favorable en 1 a 2 semaines. 

Atrophie testiculaire sequellaire dans 50 % des cas, 
sterilite rare. 

Pancreatite ourlienne 
Atteinte rare (4 % des cas) 

Elle peut etre isolee ou succeder a la parotidite ourlienne 
Le plus souvent asymptomatique ou peu severe (tableau 
de pancreatite aigue) 

Imagerie : pancreatite oedemateuse 
Guerison spontanee sans sequelles. 
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Autres atteintes glandulaires exceptionnelles : ova- 
rite, mastite 

Elies sont possibles en periode post-pubertaire. 

Localisations neuromeningees 

Les plus frequentes des localisations extra- 

glandulaires. 

Meningite lymphocytaire 

• Frequente, souvent infra-clinique 

• Avant ou apres la parotidite, sans atteinte glandulaire 
dans un cas sur deux 

• Evolution favorable sans sequelles. 

Encephalite 

• Rare (1 % des cas), deces dans 1-5 % des cas. 

• Tableau d'encephalite parfois prolonge (trouble 
de la vigilance, signes deflcitaires, crises convul- 
sives). Atteinte specifique du contingent auditif de 
la 8° me paire cranienne se traduisant par une surdite 
parfois definitive. 

Possibility de myelite et de polyradiculonevrite aigue. 

2. Diagnostic paraclinique 

Les examens complementaires ne sont utiles qu'en cas 
de doute diagnostique ou de localisation extra-paroti- 
dienne isolee. 

Orientation diagnostique 

• Absence d’hyperleucocytose 

• Hyperamylasemie (en cas de parotidite ou de pan- 
creatite). 

Confirmation diagnostique 

• Detection du virus par RT-PCR a partir d'un echan- 
tillon de sang, de salive ou de liquide cerebro-spinal 
dans les 4 premiers jours suivant le debut des symp- 
tomes. 
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Traitement 


Traitement uniquement symptomatique : repos, para- 
cetamol, port de suspensoir si orchite. 

Quand un cas se declare dans une collectivite (ex. : 
ecole), I’eviction du cas n’est pas obligatoire et il n’y a 
pas de mesure specifique a prendre vis-a-vis des sujets 
contacts si ce n'est I’information de I'existence d'un cas 
dans la collectivite. 
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Prevention 


La prevention repose sur la vaccination. Le vaccin tri- 
valent rougeole-oreillons-rubeole est recommande (non 
obligatoire) des I’age de 12 mois. La seconde dose doit 
etre realisee entre 16 et 18 mois (Cf. item UE6-143). II 
n’existe pas de vaccin monovalent en France. 


Pouren savoir plus 

-www.invs.sante.fr/dossiers-thematiques/maladies-infectieuses/mala- 

dies-a-prevention-vaccinale/oreillons 

- Calendrier des vaccinations et les recommandations vaccinales. 
www.sante.gouv.fr • Vaccinations / Vaccins / Politique vaccinate 

- Guide du Haut Conseil de la Sante publique. Survenue de maladies 
infectieuses dans une collectivite d’enfants ou d’adultes - Conduite a 
tenir. 2012. 


Les oreillons, c’est 

une maladie benigne, contagieuse, a reservoir 
humain 

une parotidite bilaterale, le plus souvent 

une meningite, parfois 

une orchite unilateral, moins souvent. 

Le diagnostic est clinique. 


172 





UE6 

N°162 


Grippe 


Objectifs 

Diagnostiquer une grippe et les signes de 
complication 

ConnaTtre les principes de prise en charge 
therapeutique 

ConnaTtre les modalites de prevention de 
la grippe 

ConnaTtre les sources d’information en cas 
d’epidemie ou de pandemie 
Identifier les situations d’urgence et planifier 
leur prise en charge 


Les 10 points importants 

1 . Myxovirus influenzae 

2. Epidemicite : rythme saisonnier automne-hiver 

3. Tres contagieuse, transmission interhumaine, 
gouttelettes > manuportage 

4. Infection virale aigue des voies respiratoires 

5. Diagnostic Clinique 

6. Technique d’identification de reference : PCR 

7. Complications frequentes sur certains terrains = 
impact sanitaire 

8. Traitement essentiellement symptomatique 

9. Traitement antiviral sur indications 

10. La prevention primaire individuelle et collective 
par la vaccination est essentielle 


1 Bases pour comprendre 


Virologie 

Epidemiologie 

■ Famille 

■ Transmission strictement 

Orthomyxoviridae : 

interhumaine : 

Myxovirus influenzae 

■ Directe par voie aerienne via 

■ 3 types : A 

les gouttelettes. 

(majoritaire), B, C 

■ Accessoirement, 

en fonction des 

transmission indirecte 

glycoproteines 

croisee par manuportage. 

de I’enveloppe : 

■ Taux d'attaque eleve en cas de 

hemagglutinine (HA), 

contact proche et repete. 

neuraminidase (NA) 

■ Transmission essentiellement 

(figure 162-1) 

intrafamiliale et dans les 

■ Reservoir naturel 

collectivites. 

Influenza A = oiseaux 

■ Maladie circulant selon 

■ PAS d’immunite 

2 modes : 

croisee inter-types. 

■ endemo-epidemique 

• Intracellulaire 

saisonniere, 

obligatoire : 

■ pandemique. 

multiplication 

■ Au cours d’une saison 

dans les cellules 

epidemique, environ 10 % de la 

epitheliales. 

population mondiale (5 % des 

■ Genome viral = 8 

adultes et 20 % des enfants) est 

brins independants 

infectee par le virus de la grippe, 

d’ARN simple brin -> 

contre > 30 % au cours d'une 

encodage de 10 a 11 

pandemie. 

proteines. 

• Les enfants jouent un role 
majeur dans la dissemination 
d'une epidemie. 


FUE6-162-1 : Structure schematique d’un virus grippal 




Hemagglutinine (HxA) 
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Sous-types selon les differences antigeniques des 
2 proteines de surface HA et NA. Codification de la 
nomenclature virale : 

■ Origine (reservoir animal ou lieu geographique 
d'origine si virus humain) 

■ Type 

■ HxNy 
Exemples: 

■ Swine/A/HINI 

■ Hong Kong/A/H3N2 
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1. Quelle est la difference entre une 
epidemie grippale saisonniere et une 
pandemie grippale ? 

La grippe est une maladie hautement transmsissible car : 
la transmission interhumaine est facile via des recep- 
teurs du virus presents au niveau des voies aeriennes 
superieures (taux d’attaque eleve si contact proche) ; 
la phase de contagiosite dure plusieurs jours ; 

La proportion de sujets peu ou non immuns permettant la 
propagation du virus au sein de la population determine 
i'ampleur des epidemies. 

Les virus grippaux sont caracterises par leur grande 
plasticite genetique (ARN codant effectuant beaucoup 
d'erreurs d'incorporation) au sein des reservoirs hotes 
mammiferes (homme, oiseaux, pores domestiques 
essentiellement). 

On distingue 2 types de modifications genotypiques 
determinant une modification plus ou moins importante 
de I'hemagglutinine (HA) (FUE6-162-2): 
le(s) glissement(s) antigenique(s) correspondant a 
des mutations ponctuelles aleatoires responsables 


d'un ou plusieurs changement(s) de la composition de 
I'HA. Ces mutations produisent un(des) sous-type(s) 
responsable(s) des epidemies saisonnieres grippales. 
Ces evolutions sont detectables par les reseaux mon- 
diaux de surveillance qui recensent les sous-types cir- 
culants afin d’adapter la composition du vaccin annuel. 
Ie(s) reassortiment(s) antigenique(s) correspond(ent) 
a une modification complete de certains segments 
genetiques viraux, en general a la faveur de la co- 
infection avec 2 souches au sein d’un reservoir hote 
«incubateur», aboutissant a la production d’une HA 
nouvelle. Un virus original est alors introduit dans la 
population humaine vis-a-vis duquel elle est immuni- 
tairement “naive”, ceci etant la premiere condition pour 
le declenchement d’une pandemie. Outre I'absence de 
pression immunitaire pre-existante due a la nouvelle 
HA, la capacite de transmission interhumaine et/ou 
I'expression d'un ou de plusieurs facteur(s) viral(ux) de 
pathogenicite determined la diffusion et I'intensite de 
la pandemie. Cette evolution virale est non predictible 
et la mise au point d’un procede vaccinal ne peut §tre 
effectuee qu’a posteriori. 
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2 . Physiopathologie 

Fixation du virus au niveau des cellules epitheliales res- La grippe decompense facilement un etat pathologique 
piratoires grace a I'hemagglutinine (HA). sous-jacent (FUE6-162-3). 

Penetration intracellulaire et replication. 

La neuraminidase (NA) permet la liberation, et done la 
dissemination, des nouveaux virions. 

Les lesions sont dues en partie a la necrose cellulaire 
(cellules ciliees et productrices de mucus surtout), mais 
egalement a une intense reaction inflammatoire sous- 
muqueuse avec exposition de la matrice extracellulaire 
(FUE6-162-3). 

Possible fixation et multiplication sur la matrice extracel- 
lulaire de bacteries commensales des voies aeriennes 
superieures ou d’enterobacteries ( Streptococus pneumo- 
niae, Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae, 

Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae). 
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FUE6-162-3 : Schema de synthese de la grippe humaine 


Nasopharynx : 
ecouvillonnage 
PCR 



Transmission 
INTERHUMAINE stricte 
Mode EPIDEMIQUE saisonnier 
Novembre -> Fevrier 


Complications : 

-> Pneumonie grippale primaire 
-> Surinfection bacterienne secondaire: 

ORL : sinusite, otite moyenne aigue 
Pneumonie post- Influenza (S. aureus, pneumocoque) 
-> Extra-pulmonaires : myocardite, pericardite, encephalite 
-> Decompensation d’une comorbidite 


Gouttelettes 


Fixation par HA sur les recepteurs epithelium respiratoire 
Internalisation et replication intracellulaire 
(cytotoxicite) 


Virus grippaux 

Depot fibrine et 
fibrinogene 

Exposition matrice 
extracellulaire 


** 

#* 


** * 

frft, r 


SYNDROME GRIPPAL 

-> Local : 

ORL : rhinorrhee, pharyngolaryngite 
Tracheo-bronhique: toux seche, irritative 
-> Systemique : syndrome algique : cephalees, arthro- 
myalgies, courbatures 
FIEVRE elevee et frissons 
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Diagnostiquer une grippe et les 
signes de complications 


L’apparition brutale d’une toux febrile de 
novembre a fevrier en Europe lors d’une epidemie 
de grippe ou apres un contact avec une personne 
atteinte de la grippe est une grippe jusqu’a preuve 
du contraire. 

II convient toutefois de rester attentif aux diagnostics 
differentials. 


1. Clinique (FUE6-162-4) 

Incubation : 1 a 3 jours 

Contagiosite 1 jour avant les symptomes et jusqu'a 
6 jours apres. 

Phase 1 : invasion 
Debut brutal 

Malaise general febrile : frissons, fievre elevee, myalgies, 
cephalee. 

Phase 2 : etat 

Retenir : intensity inversement proportionnelle des signes 
generaux et fonctionnels (importants) et des signes phy- 
siques (pauvres). 

Fievre elevee (39-40° C), frissons, asthenie, anorexie, 
abattement. 

Syndrome fonctionnel respiratoire : congestion nasale, 
rhinorrhee, douleurs pharyngo-laryngees, dysphagie, 
dysphonie, toux seche et douloureuse (brulures retro- 
sternales axiales) correspondant a une bronchite. 


Syndrome algique diffus : cephalees frontales et retro- 
orbitaires, arthro-myalgies, lombalgies, courbatures. 
Signes physiques : enantheme pharynge, rales sous- 
crepitants. 

Phase 3 : auerison 

Frequentes asthenie et toux residuelles (plusieurs semaines) 

(FUE6-1 62-4). 

2 . Signes de complications 

Respiratoires 

Surinfection bacterienne facilitee par les lesions epitheliales : 
Otite moyenne aigue 
Sinusite aigue 

Pneumonie aigue : connattre 2 entites bien distinctes : 

■ Grippe maligne primaire : rare, grave. Tableau de 
pneumopathie alveolo-interstitielle hypoxemiante 
rapidement evolutive vers un SDRA evoluant d’un 
seul tenant apres la declaration de la grippe, necessi- 
tant une hospitalisation en reanimation. 

• Pneumonie bacterienne secondaire post- 
influenza : electivement chez le sujet age. Surve- 
nant en moyenne entre J5 et J7 (peut survenir entre 
J4 et jusqu'a J14) de la phase d’etat, souvent apres 
une amelioration initiale des symptomes grippaux. 
Reapparition de symptomes fonctionnels respira- 
toires a type de toux productive muco-purulente 
ou hemoptoi'que, dyspnee et douleur thoracique 
associees a une recurrence febrile. La radiogra- 
phie thoracique sera utile dans cette situation. Sta- 
phylococcus aureus et le pneumocoque sont les 
2 principales bacteries incriminees, justifiant les 
recommandations de traitement probabiliste par 
amoxicilline-acide clavulanique des pneumonies en 
contexte d’epidemie grippale. 
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FUE6-162-4 : Schema de synthese de revolution de la grippe humaine 



Contagiosite 

(jours) 



Extra-respiratoires 
Myocardite, pericardite 
Encephalite 

Troubles digestifs (diarrhee) avec deshydratation 
Rhabdomyolyse 

Syndrome de Reye : association rarissime et parti- 
culiere a I’enfant caracterisee par la survenue d’une 
grippe, principalement due a un type B, traitee par 
aspirine causant une encephalite aigue, une hepatite 
aigue fulminante. Mortalite elevee (50 %). 

Etre particulierement vigilant a I'association grippe + cer- 
tains terrains qui sont a risque de grippe grave et/ou de 
complication(s) : 

-> Immunodeprimes : en particulier cancers, hemopa- 
thies malignes (transplantes de cellules souches hema- 
topoietiques), immunodepression cellulaire (transplantes 
d'organe solide, VIH), drepanocytose. 

-> Grossesse : 

• risque maternel : surmortalite chez la femme enceinte 
(defaillance cardio-respiratoire). 

• risque foetal : avortement, prematurite, malformations 
congenitales neurologiques. 

-> Nourrisson < 6 mois. 

-> Sujet age. 

-> La triade des insuffisances: cardiaque, respiratoire, 
renale qui peuvent decompenser. 

-> Diabete. 

-> Obesite. 


3 . Diagnostic microbiologique 


Les examens microbiologiques n’ont aucune indi- 
cation lors d’une grippe non compliquee 

Indications de prelevement : 

a visee etiologique, chez un patient hospitalise avec 
complication(s) respiratoire(s) ou extra-respiratoire(s) pour 
guider les precautions complementaires d'hygiene et le 
traitement ; 

a visee epidemiologique (reseaux de medecins senti- 
nelles). 

Prelevement par : 

ecouvillonnage nasopharynge profond (technique 
adaptee) ; 

ou prelevements respiratoires profonds. 

Technique d’identification : 
reference = PCR Influenza 

alternative : detection directe d’antigenes viraux par 
test de diagnostic rapide (ELISA, immunofluorescence) 
mais sensibilite mediocre. 

Serologie : pas d'interet. 

4 . Autres examens paracliniques 

Un syndrome inflammatoire (CRP elevee) peut apparaitre 
en cas de surinfection bacterienne (non specifique). 
Radiographie thoracique : surtout utile au diagnostic dif- 
ferentiel ou en cas de complication. 

Peut etre normale, 

Pneumonie grippale primaire : syndrome alveolo-interstitiel 
en regie bilateral 

Pneumonie bacterienne secondaire : condensation(s) 
parenchymateuse(s). 
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5. Diagnostic differential 

Etiologies de toux aigue : 

-> Bronchites virales/pneumonies virales ou bacte- 
riennes : virus respiratoire syncitial, coronavirus, ade- 
novirus, coqueluche (Bordetella), Mycoplasma pneu- 
moniae, Chlamydophila pneumoniae. 

-> Toux pneumo-allergologique : allergie, asthme. 

-> Toux mecanique avec surinfection : tumeur, compres- 
sion tracheale, corps etranger (sujet age). 
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identifier les situations d’urgence 
et planifier leur prise en charge 


1 . Grippe saisonniere 

Les situations listees ci-dessous sont des situations 
requerant en general une hospitalisation : 

1. Grippe maligne ou grippe avec signes de gravite 

2. Grippe avec pneumonie secondaire post-influenza 

3. Grippe avec complication extra-respiratoire significative : 
myocardite/pericardite, meningo-encephalite. 

4. Grippe avec decompensation d’une maladie sous- 
jacente (diabete, insuffisance cardiaque, insuffisance 
respiratoire, insuffisance renale) 

5. Grippe sur terrains «fragiles», a haut risque de grippe 
grave et/ou de complications : 

• -> Sujets ages, 

• ->Grossesse, 

• -> Immunodeprimes, 

• -> Nourrissons. 

2. Grippe pandemique 

Mesure institutionnelle de plan blanc decide par les 
autorites sanitaires en fonction de la situation. 
Appliquer les mesures de confinement/isolement et 
d'hygiene au domicile. 

Traitement antiviral par inhibiteur de la neuraminidase 
selon les recommandations (evolutives en fonction de 
revolution de la pandemie) 

Seuls les patients atteints de forme grave et/ou compli- 
quee sont hospitalises. 


Si surinfection pulmonaire bacterienne caracterisee : 
antibiotherapie ciblant Streptococus pneumoniae, 
Staphylococcus aureus, Haemophilus influenzae. 
On utilise alors en 1 6re intention I'amoxicilline-acide cla- 
vulanique, 7 jours. 

2. Traitement antigrippal specifique 

Le traitement antigrippal repose sur I’utilisation d’inhibi- 
teurs de la neuraminidase (INA, TUE6-162-1) : 
Oseltamivir, voie orale 
Zanamivir, voie inhalee 

Principales donnees sur les INA qui guident leur utilisa- 
tion : 

Efficacite (TUE6-162-2) : 

En cas de grippe confirmee : 

• leur utilisation doit §tre precoce (dans les 48 pre- 
mieres heures suivant le debut des symptomes), 

• reduction de la duree (1 jour) et de I’intensite des 
symptomes, 

• reduction du risque d'hospitalisation chez les patients 
a haut risque de complications. 

En prophylaxie pre- et post-exposition : efficacite sur la 
survenue de grippe chez les contacts, demontree uni- 
quement chez I'immunocompetent. 

Resistance : 

il existe un risque faible d’acquisition de la resistance aux 
INA chez les patients traites, surtout les immunodeprimes 
ou les enfants. 

Tolerance : 

evenements indesirables frequents, mineurs de type 
digestif et reaction d’hypersensibilite pour la voie orale. 
Possibility de bronchospasme pour la voie inhalee. 


TUE6-162-1 : INA disponibles chez I’adulte 

Oseltamivir 

Zanamivir 

Voie orale 
Curatif : 5 jours 
Prophylaxie : 10 jours 

Voie inhalee 
Curatif : 5 jours 
Prophylaxie : 10 jours 
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ConnaTtre les principes de prise en 
charge therapeutique 


1 . Traitement symptomatique 
Arret de travail pour eviter la transmission de I’infection. 
Repos a domicile. 

Controle de I’hydratation et de la nutrition. 

Antalgiques, antipyretiques si fievre mal toleree (para- 
cetamol). NB : proscrire AINS et cortico'fdes. Inefficacite 
antitussifs et fluidifiants bronchiques. 
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Notes 

TUE6-162-2 : Indications des INA en periode de circulation des virus de la grippe saisonniere 


Regie : efficacite correlee a la precocite d'administration = demarrer le plus tot possible, au mieux sous 48 heures 
(suivant le debut des symptomes, en curatif ; suivant le contage, en preventif) 


Traitement curatif de personnes 
symptomatiques 

Traitement preemptif curatif = contact 
etroit avere + pas de symptomes + 
haut risque de complications 

Traitement prophylactique 
post-exposition 


• Personnes > 1 an a risque de 
complications, y compris femmes 
enceintes (= personnes relevant d'une 
indication vaccinate) 

■ Grippe grave d’emblee 

■ Grippe requerant une hospitalisation. 

■ Patients avec comorbidite(s) 

■ Immunodeprimes 

■ Personnes > 1 an a risque 
de complications, y compris 
femmes enceintes 

■ Collectivites de personnes 
a risque (personnes agees 
institutionnalisees) 


5 


ConnaTtre les modalites de 
prevention de la grippe 


C’est un aspect essentiel du traitement de la grippe. 

1 . Prevention de la transmission individuelle 
et collective 


Recommandations generates : 

Population generate = adulte de plus de 65 ans 
Professionnels de sante ou personnels en contact regu- 
lier et etroit avec personnes a risque de grippe severe. 
Personnel navigant des bateaux de croisiere et des 
avions et personnel de I’industrie des voyages accom- 
pagnant les groupes de voyageurs (guides). 

Recommandations particulieres : 


TUE6-162-3 : Prevention de la transmission 


Dans certaines situations, particulierement la survenue 
de cas groupes en etablissement hebergeant des per- 
sonnes agees, un traitement prophylactique post-exposi- 
tion peut etre propose (Cf. TUE6-162-2). 

2 . Vaccination (Cf. item UE6-143) 

Elle est ESSENTIELLE. 

La vaccination contre la grippe est pratiquee chez I’adulte 
avec le vaccin viral inactive, 1 injection intra-musculaire. 
Composition differente tous les ans en fonction des 
souches dominantes (melange de souches A et B, en 
general trivalent). 

Vacciner tous les ans a I’automne. 

But : reduction des complications et de la contagiosite. 

Efficacite : 

Previent 70 % des grippes chez I'adulte sain 
Dimininue le nombre d'hospitalisations, de pneumonies 
post -influenza, de deces. 

Moins efficace chez le sujet age et I’immunodeprime mais 
permet de reduire I’incidence des complications. 

Contre-indication : 


les femmes enceintes, quel que soit le trimestre de la 
grossesse ; 

les personnes, y compris les enfants a partir de I’age de 
6 mois, atteintes des pathologies suivantes : 

■ affections broncho-pulmonaires chroniques quelle 
que soit leur gravite, y compris asthme et bronchite 
chronique. 

• cardiopathies et insuffisances cardiaques graves, val- 
vulopathies graves ; 

■ troubles du rythme graves justifiant un traitement au 
long cours ; 

• maladies des coronaires ; 

• antecedents d’accident vasculaire cerebral ; 

• formes graves des affections neurologiques et mus- 
culaires; 

■ paraplegies et tetraplegies avec atteinte diaphrag- 
matique ; 

• nephropathies chroniques graves et syndromes 
nephrotiques ; 

■ diabetes de type 1 et de type 2 ; 

■ deficits immunitaires primitifs ou acquis, excepte les 
personnes qui regoivent un traitement regulier par 
immunoglobulines; drepanocytoses ; personnes 
infectees par le VIH ; 

• maladie hepatique chronique avec ou sans cirrhose ; 
les personnes obeses ; 

les personnes sejournant dans un etablissement 
de soins de suite ainsi que dans un etablissement 
medico-social d’hebergement. 

I’entourage des nourrissons de moins de 6 mois 
presentant des facteurs de risque de grippe grave 
ainsi definis : prematures, notamment ceux porteurs 
de sequelles a type de broncho-dysplasie, et enfants 
atteints de cardiopathie congenitale, de deficit immu- 
nitaire congenital, de pathologie pulmonaire, neurolo- 
gique ou neuromusculaire ou d’une affection de longue 
duree. 


Patient ambulatoire 

Patient hospitalise 

• Arret de travail 

■ Repos a domicile 

■ Hygiene 

(se couvrir la bouche, le 
nez, lors de la toux et des 
eternuements, mouchoirs 
a usage unique dans 
poubelle fermee, lavages 
mains) 

■ Chambre individuelle 

• Precautions complementaires 

gouttelettes (masque 
chirurgical) 

■ Hygiene 

(se couvrir la bouche, le nez, lors de la 
toux et des eternuements, mouchoirs 
a usage unique dans poubelle fermee, 
lavages mains) 


178 allergie a I’ovalbumine (proteine de I'oeuf). 
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ConnaTtre les sources 
d’information en cas d'epidemie ou 
de pandemie 


En periode automno-hivernale (octobre a mars), diffe- 
rents reseaux nationaux surveillent les cas de grippe. Ces 
informations permettent notamment a chaque medecin 
d’adapter son attitude diagnostique et therapeutique 
devant un tableau respiratoire febrile aigu. 


Pour en savoir plus 

1. Calendrier vaccinal annuel, http://www.sante.gouv.fr/calendrier- 
vaccinal.html 

2. Traitement par INA : avis Haut conseil de la sante publique de France 
relatif a I’utilisation des antiviraux chez les patients en extrahospitalier 
pour le traitement en curatif et le traitement en post-exposition en 
periode de circulation des virus de la grippe saisonniere (9 novembre 
2012). http://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=298 


Notes 


1 . Institut de veille sanitaire (InVS) 

http://www.invs.sante.fr/Dossiers-thematiques/Maladies- 
infectieuses/Maladies-a-prevention-vaccinale/Grippe/ 
LlnVS fait une synthese des donnees internationales 
et publie les donnees nationales de consultation aux 
urgences pour syndrome grippal, ainsi que le nombre de 
cas groupes. Les cellules interregionales d’epidemiologie 
(CIRE) font de meme au niveau regional. 


2. Reseau Sentinelles 

http://websenti.u707.jussieu.fr/sentiweb/ 

Le reseau Sentinelles est un reseau de 1300 medecins 
generalistes liberaux frangais repartis sur le territoire per- 
mettant un suivi epidemiologique de terrain des maladies 
transmissibles, dont la grippe. 

3. Informations en cas de pandemie 

Outre I'INVS, le site du ministere de la sante (www.sante. 
gouv.fr) contient des informations sur les alertes en cours 
et le plan national de prevention et de lutte «Pandemie 
grippale» 2011, www.sante.gouv.fr/plan-national-de-pre- 
vention-et-de-lutte-pandemie-grippale-2011 
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N°163 


Hepatites virales 


Objectifs 

ConnaTtre les modes de transmission des 
differentes hepatites virales et les modalites 
de leur prevention 
Prescrire et interpreter les examens 
serologiques utiles au diagnostic 
ConnaTtre les grands principes du traitement 
et de la surveillance des hepatites 
chroniques B et C 

ConnaTtre les modalites de prevention 
Identifier les situations d’urgence et planifier 
leur prise en charge 


Points importants 

Les hepatites A et E sont principalement a transmis- 
sion orale tandis que les hepatites B et C sont princi- 
palement a transmission parenterale et sexuelle. 
Devant une hepatite aigue, les principaux diagnos- 
tics a evoquer sont le VHA et le VHB. Le VHC et le 
VHE seront evoques en seconde intention ou en 
cas de facteurs de risque ou de situation a risque. 
Le principal risque de I'hepatite aigue est revo- 
lution vers I'hepatite fulminante qui est rare mais 
grave et peut necessiter une transplantation 
hepatique en urgence. 

Le VHB et le VHC sont a risque devolution vers 
une hepatite chronique avec risque de cirrhose 
et de carcinome hepatocellulaire. Ces infections 
chroniques doivent §tre depistees chez les sujets 
a risque. 

L'hepatite chronique B necessite le plus souvent 
des traitements antiviraux tres prolonges. 

De nouvelles strategies therapeutiques utilisant 
des antiviraux directs sont developpees pour le 
traitement de I’hepatite chronique C et permettent 
I’eradication virale chez la grande majorite des 
sujets traites 


1 Bases pour comprendre 
1. Microbiologie 

Infections systemiques avec tropisme hepatique exclusif 

ou predominant. 

Virus hepatotropes responsables de : 

• lesions hepatiques en rapport avec 1) I'effet cytopa- 
thogene induit par I’infection de I'hepatocyte et/ou 2) 
la reaction immunitaire antivirale de I’hote, 

• et pour certains (VHB, VHC, VHE) de manifestations 
extra-hepatiques dues a la reaction immune de I'hote. 

Cinq virus responsables d’hepatite virale sont iden- 
tifies : 

• VHA ; VHB (avec eventuelle surinfection a VHD) ; 
VHC ; VHE. 

D'autres virus potentiellement hepatotropes peuvent 

etre impliques : 

• HSV, VZV, EBV, CMV, virus de la dengue, virus des 
fievres hemorragiques, VI H au cours de la primo- 
infection. 

Seront traitees ci-apres les hepatites A, B, C, D et E. Les 
hepatites liees aux autres virus potentiellement hepato- 
tropes seront traitees dans les chapitres correspondant a 
chacune de ces infections. 


2 . Epidemiologie 


TUE6-163-1 : Modes de transmission des virus 
des hepatites 


Transmission 

oro-fecale 

Transmission 

parenterale 

Transmission 

sexuelle 

Transmission 

maternofeetale 

VHA 

+++ 

+ 

+ 1 

0 

VHB 

0 

+++ 

+++ 

+++ 

VHC 

0 

+++ 

+ 2 

+ 3 

VHD 

0 

+++ 

++ 

+ 

VHE 

+++ 4 

+ 

0 

0 


VHA : virus de I’hepatite A - VHB : virus de I’hepatite B - VHC : virus de 
I’hepatite C - VHD : virus de I’hepatite Delta - VHE : virus de I’hepatite E 

1 Lors de rapports oro-anaux 

2 Risque augmente si rapports sexuels traumatiques, VIH+, 1ST 

3 Risque augmente si VI H+ 

4 Transmission alimentaire egalement possible a partir d’un reservoir 
animal (gibier, viande de pore mal ouite) 

Prevalence mondiale 

VHB : 350 millions de porteurs chroniques de I’Ag HBs ; 
2 milliards de personnes avec marqueurs d’infection passee 
ou presente par le VHB ; pays de forte et moyenne ende- 
micite (prevalence > 2 %) : DROM-COM (Departements 
et Regions d'Outre-Mer - Collectivites d’Outre-Mer), Asie, 
Afrique, Amerique du Sud, Europe de I'Est. 
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VHC : 170 millions de porteurs chroniques. Zones d’en- 
demie avec gradient Nord-Sud : Europe occidentale- 
Amerique du Nord < Europe Centrale, de I'Est-pourtour 
mediterranean < Afrique-Asie. 

Prevalence en France (infection chronique) faible, plus 
importante chez sujets originaires de zones d’endemie ; 
VHB : 0,65 %, VHC : 0,84 %, VHD tres rare (< 2 % des 
sujets infectes par le VHB). 

Incidence des nouvelles infections en France 

VHA : 1,6/100 000 personnes-annees, principalement 

au retour d'un pays d’endemie (Maghreb dans 50 % 

des cas) ou dans I'entourage d'un sujet infecte 

VHB : 3,6/100 000 personnes-annees 

VHC : 9/100 personnes-annees chez usagers de drogue, 

5/100 personnes-annees chez homosexuels masculins 

VIH+. 

Risque evolutif 

Hepatite aigue d’intensite variable (VHA > VHE > VHB > 
VHC), possiblement severe (hepatite fulminante). 
Evolution chronique avec risque de fibrose, cirrhose et 
carcinome hepatocellulaire (CHC). 

• Chronicite : 5-10 % pour VHB, 60-70 % pour VHC, 
jamais pour le VHA, exceptionnel pour VHE 

• Cirrhose : 10-20 % pour VHB et VHC 

• CHC : 3-5 % par an pour VHB et VHC, risque de CHC 
m§me en I'absence de cirrhose pour le VHB. 

3 . Histoire naturelle 
■ VHA 

Virus a ARN non cytopathogene, lesions hepatiques 
secondaires a la reaction immunologique de I'hote 
contre les cellules infectees. 

Guerison dans 100 % des cas (pas d'hepatite chro- 
nique), mais risque d’hepatite fulminante dans 5 cas 
pour 1 000 infections, en particulier si hepatopathie 
preexistante. 

Rechutes rares mais possibles. 


■ VHB 

Virus a ADN peu cytopathogene, reponse immune de 

4 types : 

• reponse forte : elimination des virus circulants et 
des hepatocytes infectes : tableau d’hepatite aigue, 
ou suraigue avec necrose hepatocellulaire massive 
(hepatite fulminante : 1 % des cas) 

• reponse faible et adaptee : infection asymptomatique, 
evolution vers la guerison 

• reponse faible et inadaptee : tolerance partielle avec 
replication persistante et atteinte hepatique chro- 
nique : hepatite chronique 

• reponse nulle : portage chronique asymptomatique 
avec replication virale. 

Guerison apres infection aigue dans 90 a 95 % des cas 
si infection a I'age adulte, mais seulement dans 5 % des 
cas si contamination a la naissance ou pendant la petite 
enfance. 

Evolution vers une forme chronique dans 5 a 10 % des 

cas a I’age adulte : 

• Definition de I'hepatite B chronique : Ag HBs+ persis- 
tant apres 6 mois 

■ On distingue 3 phases principales lors de revolution 
chronique de I’infection VHB (Cf. FUE6-1 63-1) : 
Immunotolerance : Ag HBe+, ADN-VHB plasma- 
tique tres eleve, transaminases normales, fibrose 
nulle ou faible. Caracterise les patients infectes 
par voie materno-foetale ou dans la petite enfance. 
Contagiosite importante. Le traitement n’est pas 
recommande a ce stade. 

Rupture de I’immunotolerance : reaction immune 
responsable des lesions hepatiques (hepatite chro- 
nique). ADN-VHB plasmatique moderement eleve, 
transaminases fluctuantes, fibrose moderee a 
severe evoluant vers la cirrhose. Fait suite a la phase 
d’immunotolerance ou caracterise les personnes 
infectees a I’age adulte. C’est a ce stade que le 
traitement antiviral est le plus utile. A ce stade, la 
seronconversion HBe (disparition de I'Ag, apparition 
des Ac) peut temoigner soit d'une interruption de la 


FUE6-163-1 : Phases principales de revolution d’une infection chronique par le VHB 


Evolution de I’hepatite chronique B 


Replication 
(ADN VHB) 


Activite 

(transaminases, 

histologie) 


Immunotolerance 


Activite immunitaire 


Frequente si Frequente si 

contamination enfance contamination adulte 

Duree variable Evolution de la fibrose 


Reactivation 


3eme phase 


Seroconversion HBe (Ac) 
Faible replication 
Reactivations possibles 
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replication, soit d'une mutation dite pre-core auquel 
cas I'activite persiste plus longtemps. 

Portage inactif : Ag HBe-, Ac anti-HBe+, transami- 
nases normales, ADN-VHB plasmatique tres faible 
ou nui. Fait suite a la phase de reaction immune. 
Taux de negativation de lAg HBs : 1 a 3 % par an. 
Tant que I’Ac anti-HBs n’est pas present, risque de 
reactivation en cas d’immunodepression (hepatite 
occulte). 

Le VPIB est oncogene et I'infection chronique peut 
entrainer un CHC m§me en I’absence de cirrhose. 


■ VHE 

Virus a ARN 

Guerison spontanee chez les patients non immunode- 
primes, risque d'hepatite aigue severe chez les femmes 
enceintes 

Risque devolution chronique chez les patients 
immunodeprimes (chimiotherapie, immunosuppres- 
seurs apres greffe d’organes, sida, biotherapies), 
avec hepatite grave devolution rapide. 


Notes 


■ VHC 

Virus a ARN directement cytopathogene pour ie foie 
Guerison spontanee apres une infection aigue dans 15 
a 30 % des cas (clairance spontanee du virus, absence 
de replication virale). 

Evolution vers la chronicite dans 70 a 85 % des cas : 

• risque devolution vers une fibrose avec cirrhose puis 
un CPIC, majore par la co-infection VIH, I’alcool, le 
surpoids, i'age et certains facteurs genetiques. 

■ VHD 

Virus defectif a ARN utilisant I'enveloppe du VHB pour 
se repliquer, ne peut done infecter qu’un patient deja 
infecte par le VHB (surinfection), ou un patient s’infec- 
tant dans le meme temps par le VHB (co-infection). 
Guerison spontanee possible en cas d'infection simul- 
tanee avec le VHB (co-infection), mais evolution chro- 
nique predominate si infection posterieure a celle du 
VHB (surinfection) 

Majoration du risque d’hepatite fulminate (x 10 - 20) et 
devolution vers la cirrhose et/ou le CHC. 
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Diagnostic positif et etiologique 


Diagnostic evoque sur I’elevation des transami- 
nases associee ou non a des signes cliniques (peu 
specifiques) 

Variable selon le type de virus et ia phase de I'infec- 
tion (aigue, chronique, niveau d’activite) ; en general, 
ALAT > ASAT. Association inconstante avec une cho- 
lestase icterique (elevation des phosphatases alcaiines, 
des gammaGT et de la bilirubine conjuguee). 


1. Presentation clinique (TUE6-163-2) 

Les hepatites aigues, lorsqu’elles sont symptoma- 
tiques, se manifestent par une asthenie parfois tres 
marquee, une anorexie, une hepatalgie. Un syndrome 
pseudogrippal peut preceder I’ictere qui est inconstant, 
accompagne d'urines foncees et de selles decolorees. 
Devolution clinique et biologique est favorable en moins 
de 2 semaines dans la plupart des cas. 


TUE6-163-2 : Presentation clinique et profil evolutif des hepatites virales 




Infection aigue 

Evolution 
vers I’infection 
chronique 

Virus 

Incubation (jours) 

Phase d'invasion 

Phase d'etat 

Forme fulminante 

VHA 

15-45 

Syndrome 
pseudo-grippal 
chez I’adulte 
Asymptomatique 
chez I’enfant 

Ictere febrile, hepatalgie, 
asthenie 

Formes prolongees 
cholestatiques exceptionnelles 
Rechutes possibles mais rares 

< 5 %» 

Jamais 

VHB 

30-120 

Asymptomatique 

Le plus souvent 
asymptomatique, ictere et 
asthenie parfois 

1 % 

De 5-10 % 
(adultes) a 90 % 
(nouveaux- nes) 

VHC 

15-90 

Asymptomatique 

Le plus souvent 
asymptomatique, ictere et 
asthenie parfois 

Exceptionnel 

70-85 % 

VHD 

30-45 

Asymptomatique 

Le plus souvent 
asymptomatique 

5% 

Evolution 
parallele a celle 
du VHB 

VHE 

10-40 

Syndrome pseudo- 
grippal chez 
I’adulte 

Ictere febrile, hepatalgie 
Potentiellement grave chez 
enfants et femmes enceintes 
(mort in utero) 

< 5 “/oo 1 

Exceptionnelle 2 


1 Sauf 3° trimestre grossesse (environ 20 %) 

2 Survient uniquement si immunodepression 
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Les hepatites chroniques sont souvent asymptoma- 
tiques. Des signes cliniques peuvent cependant etre 
presents : 

• Line asthenie est frequente au cours de I’hepatite 
chronique C. 

• Au stade de cirrhose, manifestations d’insuffisance 
hepato-cellulaire et d’hypertension portale non spe- 
cifiques 

• Manifestations extrahepatiques : 

hepatite C : cryoglobulinemie, vascularite, syndrome 
sec, hepatite auto-immune, glomerulonephrite mem- 
brano-proliferative, porphyrie cutanee tardive 
hepatite B : periarterite noueuse, glomerulonephrite 
extra-membraneuse 

L’hepatite A et I’hepatite aioue B sont des maladies a 

declaration obligatoire. 

2 . Diagnostic etiologique (TUE6-163-3 et 
TUE6-163-4) 

CAT devant une hepatite aigue 

A ia phase aigue, le diagnostic repose sur des marqueurs 
serologiques et virologiques. Ms doivent etre demandes 
devant tout tableau febrile aigu accompagne ou suivi 
d’un ictere ou d’une hypertransaminasemie. 

En I™ 6 intention, ii faut rechercher systematiquement : 
une hepatite A, elle est diagnostiquee par la presence 
d’lgM anti-VHA. 

une hepatite B (sauf en cas de vaccination efficace docu- 
mentee par un Ac anti-HBs positif), elle est diagnostiquee 
par la presence de I'Ag HBs et des IgM anti-HBc. 

Dans certaines situations, il convient d’ajouter la recherche 
d'autres virus. Cette recherche est egalement necessaire 
quand la recherche d'hepatite A et B est negative : 
une hepatite C en cas de conduite a risque (usage de 
drogues, hommes ayant des relations sexuelles avec 
des hommes); le diagnostic repose sur la recherche 
d'ARN VHC dans le plasma (effectuee en presence 
d’lgG anti-VHC). 

une hepatite E en cas de consommation de certains 
produits animaux (pore) ou de sejour en zone tropicale ; 
le diagnostic repose sur la serologie (IgM). Cet examen 
se positive tardivement (2 a 6 semaines) et a une faible 
sensibilite. En cas d’hepatite inexpliquee, le diagnostic 
d’hepatite E peut se faire par la mise en evidence du 
virus dans le plasma ou les selles, examen qui n’est pas 
disponible en routine. 

syndrome mononucleosique : rechercher EBV, CMV, 
VIH (Cf. tableau TUE6-163-3) 
retour de zone tropicale : dengue, autres arboviroses 
Les diagnostics differentials sont les hepatites toxiques 
(medicaments, alcool, champignons...) et la leptospirose. 

Circonstances et modalites diagnostiques 
d’une hepatite virale chronique : 

Apres la resolution d’une hepatite virale aigue B ou C, il 
est indispensable de rechercher un passage a la chro- 
nicite : 

en cas d’hepatite B, elle est definie par la persistance 
de I'Ag HBs a six mois devolution 
en cas d’hepatite C, elle est definie par la persistance 
184 de I’ARN VHC a six mois devolution 


La recherche d'une hepatite chronique B ou C est neces- 
saire dans I’exploration d’une hypertransaminasemie. Les 
diagnostics differentials sont nombreux (hepatites toxiques, 
de surcharge, auto-immunes, steatose hepatique. . .). 

La recherche d’une infection chronique par un virus 
hepatotrope est recommandee en cas de facteur ou 
situation a risque : 

VHB : origine de zone d’endemie, entourage proche et 
partenaires sexuels d'une personne porteuse du VHB, 
usagers de drogues par voie intraveineuse ou intrana- 
sale, personnes seropositives pour le VIH, le VHC ou 
ayant une infection sexuellement transmissible (1ST) en 
cours ou recente. 

VHC : origine de zone d’endemie, personnes ayant regu 
des produits sanguins ou une greffe de tissu, de cel- 
lules ou d’organe avant 1992, usagers de drogues par 
voie intraveineuse ou intranasale, personnes hemodia- 
lysees, personnes seropositives pour le VIH, hommes 
ayant des relations sexuelles avec des hommes. 


TUE6-163-3 : Virus responsables de cytolyse 
hepatique aigue ou chronique et principaux 
marqueurs virologiques utiles au diagnostic 

Virus 

Marqueurs 

VHA 

IgM anti-VHA (infection aigue) 

VHB 

■ Ag HBs 

■ Anticorps anti-HBs, Anticorps anti- 
HBc dont IgM anti-HBc (infection 
aigue ou reactivation) 

■ Ag HBe 

■ Anticorps anti-HBe 

■ ADN VHB plasmatique (charge virale) 

VHC 

IgG anti-VHC 
ARN VHC plasmatique 

VHD 

IgM et IgG anti-VHD et PCR 
plasmatique 

VHE 

IgM et IgG anti-VHE, PCR sur plasma 
ou sur selles 

EBV 

IgM anti-VCA (phase aigue) 

CMV 

IgM anti-CMV, PCR sur plasma 

Autres virus 

VIH 

Agp24, Tests Elisa de 4*"™ generation 

Arboviroses 

Diagnostic serologique, PCR 

Fievres 

hemorragiques 

Diagnostic serologique, PCR 


VHA : virus de I’hepatite A - VHB : virus de I’hepatite B - VHC : virus de 
I’hepatite C VHD : virus de I’hepatite Delta - VHE : virus de I’hepatite E - 
EBV : Epstein-Barr virus ; CMV : cytomegalovirus. 



Hepatites vi rales • UE6-N°163 


TUE6-163-4 : Elements du diagnostic etiologique et du suivi biologique des infections par les virus des hepatites 


Virus 

Phase aigue 

Phase chronique 

Guerison 

VHA 

■ Transaminases 20 a 40 N avec 
cholestase icterique d'intensite 
variable 

■ Marqueurs serologiques : IgM 
anti-VHA 

Le VHA n'est pas pourvoyeur 
d'hepatite chronique 

■ Normalisation des transaminases 
• Les IgG anti-VHA persistent apres 
I'hepatite aigue (ou resultent d'une 
vaccination). 

VHB 

■ Transaminases 5 a 20 N 

■ Marqueurs antigeniques et 
serologiques (Ag HBs +, Ac 
anti-HBc +, IgM anti-HBc +, Ac 
anti-HBs -) 

• Replication virale elevee (PCR 
ADN VHB + dans le plasma) 

■ Hypertransaminasemie persistante 
d'intensite variable, voire normalisation 
des transaminases 

■ Marqueurs antigeniques et 
serologiques (Ag HBs+ > 6 mois, Ac 
anti-HBs-) 

• Replication virale d'intensite variable 
(PCR ADN VHB + dans le plasma) 

■ Normalisation des transaminases 
• Seroconversion anti-HBs 



Les IgG anti-HBc apparaissent apres la primo-infection quelle que soit 
revolution (guerison ou infection chronique). Elies peuvent persister de 
maniere isolee en cas de contact tres ancien (frequente disparition des Ac 
anti-HBs a ce stade). 

Un profil de seropositivite isolee anti-HBs temoigne d'une vaccination 
(efficace si taux > 10 Ui/L) 

VHC 

■ Hypertransaminasemie 

■ Serologie (test ELISA de 
troisieme generation) : IgG 
anti-VHC+ 

• Replication virale : PCR ARN 
VHC + dans le plasma 

■ Hypertransaminasemie persistante 
(1,5 a 3,5 N > 6 mois) voire fluctuante 
ou absente 

• Replication virale : PCR ARN VHC + 
dans le plasma 

■ Genotypage si PCR + et si indication 
de traitement (genotype : determine 
les modalites du traitement ; 
predictif des chances de succes 
therapeutique) 

■ Normalisation des transaminases 

■ PCR ARN VHC - dans le plasma 



Les IgG anti-VHC apparaissent pendant ou apres la primo-infection quelle 
que soit revolution (guerison ou infection chronique) 

VHD 

■ Hypertransaminasemie (< 10 N) 
chez un patient deja porteur 
d’une infection VHB (sauf si 
co-infection simultanee VHB 

+ VHD) 

■ Serologie : IgM anti-VHD + PCR 
ARN VHD + dans le plasma 

■ Hypertransaminasemie persistante 
d'intensite variable 

■ IgM anti-VHD pouvant persister ; 
IgG anti-VHD + 

■ PCR ARN VHD + dans le plasma 

■ Quasi-systematique si co-infection 
VHD-VHB simultanee 

• Rare si surinfection VHD apres VHB 

• IgG anti-VHD + 

■ PCR ARN VHD - dans le plasma 

VHE 

■ Hypertransaminasemie aigue 
d’intensite variable 

■ Serologie : IgM anti-VHE + 

■ PCR ARN VHE + sang et selles 

Chronicisation possible uniquement si 
immunodepression 

■ Hypertransaminasemie moderee 
persistante 2-3 N 

■ PCR ARN VHE + sang et selles 

■ Normalisation des transaminases 

■ PCR ARN VHE 



Les IgG anti-VHE persistent apres I’hepatite aigue quelle que soit revolution 


Notes 
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TUE6-163-5 : Interpretation des marqueurs serologiques de I’infection par le VHB 


Ag HBs 

Ac anti HBc 

Ac anti HBs 

Interpretation 

- 

- 

+ 

Sujet vaccine 

- 

+ 

+ 

Infection guerie 

+ 

+ 


• Infection evolutive, dont le caractere aigu ou chronique est determine par 
la Clinique, la presence d'lgM anti-HBc (en faveur d'une infection aigue) et 
revolution a 6 mois. 

• En cas d'infection chronique (> 6 mois), le dosage des marqueurs HBe et 
de I'ADN VHB participent a guider la prise en charge. 

- 

+ 

■ 

Infection guerie (cas le plus frequent). 

Ou infection chronique inactive avant seroconversion HBs ; dans ce cas, il 
existe un risque de reactivation en cas d'immunodepression. 
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Prise en charge d’une hepatite 
virale aigue 


1. Elements communs de prise en charge 

Surveillance Clinique reguliere pour detecter les signes 
cliniques de cirrhose. 


La prise en charge est d’abord symptomatique. Le seul 
traitement est le repos. II convient d'eviter la prise de 
medicaments hepatotoxiques (paracetamol, AINS) ou 
d’alcool. Une surveillance biologique hebdomadaire 
(transaminases, bilirubine, TP) est necessaire tant que 
la bilirubine est elevee. 

C’est a cette phase aigue que peut se rencontrer (tres 
rarement) la seule situation d’uraence : I’hepatite fulmi- 
nante, qui se manifeste par un syndrome hemorragique 
et des signes d’encephalopathie hepatique temoignant 
d’une insuffisance hepatocellulaire aigue : confusion, 
inversion du rythme nycthemeral, somnolence, aste- 
rixis. Le risque est maximal lors de la 2 i!me semaine de 
I'ictere. Ces manifestations, ainsi qu'une diminution du 
TP (< 50 %), sont une indication a une surveillance rap- 
prochee en milieu hospitalier specialise en vue de poser 
I'indication d'une eventuelle transplantation hepatique. 
En cas d’hepatite grave (TP < 50 % ou ictere prolonge) 
ou fulminante liee au VHB, un traitement antiviral (par 
tenofovir ou entecavir) est necessaire. 

L'hepatite aigue C justifie d’un traitement antiviral. 
Les modalites de celui-ci sont debattues ; la prise en 
charge doit done se faire en milieu specialise. 
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Traitement et surveillance des 
hepatites chroniques B et C 


L’objectif du traitement est de freiner revolution vers la cir- 
rhose et le carcinome hepatocellulaire. Le traitement n’est 
done indique que chez les patients a risque d’une telle 
evolution. 

Devaluation et la prise en charge doivent etre realises en 
collaboration avec un specialiste. 


Labstinence alcoolique est indispensable. 

En cas de surpoids, d'obesite ou de syndrome metabo- 
lique, une prise en charge nutritionnelle est souhaitable 
pour limiter le risque d'aggravation de la fibrose lie a une 
steato-hepatite. 

Les regies de prevention de la transmission a I'entourage 
doivent etre expliquees au patient (Cf. infra). 

■ Bilan biologique initial 

NFS-plaquettes. 

Transaminases, gammaGT, phosphatases alcalines, 
bilirubinemie, albuminemie. 

TP et facteur V si TP < 70 %, INR si cirrhose pour cal- 
culer le score MELD (Model for end-stage liver disease). 
Pour etablir le diagnostic differentiel et/ou rechercher 
des hepatopathies associees : bilan ferrique, bilan 
d'auto-immunite, cupremie / cuprurie, alphal -antitryp- 
sine. Le depistage des autres hepatites virales est 
necessaire ; en I’absence d’immunite contre le VHA, 
la vaccination est recommandee de meme que la vac- 
cination VHB chez les patients porteurs chroniques du 
VHC non immunises (+ vaccinations grippe et pneu- 
mocoque). 

La recherche d'une co-infection VIH, frequente et sus- 
ceptible de modifier la prise en charge, est systema- 
tique en debut de prise en charge et au cours du suivi 
si la situation a risque persiste. 

Evaluation de I’atteinte histologique 
hepatique 

Utilite uniquement dans les infections chroniques 
Necessaire uniquement si elle modifie I’indication 
du traitement (VHC surtout) ; inutile en cas de cir- 
rhose evidente cliniquement ou biologiquement 
Evaluation directe : ponction biopsie hepatique 
(PBH) : score METAVIR precisant I’intensite de 
I’inflammation [A0-A4] et de la fibrose [F0-F4 ; F4 = 
cirrhose]. 
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Evaluation indirecte : par scores biochimiques com- 
posites (a partir de dosages plasmatiques) ou elasto- 
metrie impulsionnelle (fibroscanner) valides unique- 
ment dans I’hepatite chronique C. 

■ Imagerie pour recherche de carcinome 
hepatocellulaire 

Echographie abdominale pour le depistage, IRM hepa- 
tique pour la confirmation. L’imagerie doit etre repetee 
au moins une fois par an en cas de cirrhose et tous les 
deux ans chez les porteurs de I’Ag HBs n’ayant pas de 
cirrhose. 

■ Fibroscopie cesophagienne et gastrique 

Recherche de varices oesophagiennes ou cardiales en 
cas de cirrhose. 

2. Traitement de I’hepatite chronique B 
Objectif principal du traitement : controler la replica- 
tion virale, dans le but de freiner I’inflammation et done 
la fibrose 

Objectif secondaire : obtenir une seroconversion HBs 
(perte de I'Ag et obtention de I'Ac), mais cette eventua- 
lity est rare avec les traitements actuels. 

L'eradication virale est impossible car le virus reste 
integre dans le noyau cellulaire. 

■ Evaluation pre-therapeutique 

Le diagnostic d’hepatite chronique B repose sur la pre- 
sence de I’Ag HBs pendant plus de six mois. 

Tout porteur chronique du VHB doit etre evalue en milieu 
specialise en vue d’un eventuel traitement specifique. 

La decision de traiter repose sur les transaminases, les 
marqueurs virologiques, principalement I'Ag HBe (Cf. 
tableau 163-4) et sur le degre de fibrose. 

Si une decision d'abstention est prise, une surveillance 
reguliere des transaminases et de I'ADN VHB est indis- 
pensable. 

Indications du traitement (pour information, 
hors programme) 

Hepatite chronique active definie par des ALAT > 2N et 
un ADN VHB > 20 000 Ul/ml ; dans ce cas, revaluation 
de I’histologie hepatique n’est pas necessaire. 

Si ALAT > 2N et ADN VHB entre 2000 et 20 000 Ul/ml, 
i'indication depend de revaluation de la fibrose et de 
I’activite, de preference par biopsie hepatique. 

Portage inactif : le traitement n'est indique que si sur- 
vient une immunodepression (chimiotherapie, biothe- 
rapie. . .)■ 

Immunotolerance : pas d'indication ; apres I’age de 
30 ans, I’indication peut cependant exister selon 
revaluation de la fibrose et de /activity par biopsie 
hepatique. 

En cas de cirrhose avec ADN VHB detectable, un 
traitement est indique, il est urgent si la cirrhose est 
decompensee. 

Manifestations extra-hepatiques. 

■ Molecules disponibles 

Interferons pegyles a2a et a2b par voie sous-cutanee 
1 fois par semaine : 


• Action immunomodulatrice 

• Possibility de traitement de duree limitee, pas de 
risque de resistance 

• Tolerance mediocre : asthenie invalidante, amaigris- 
sement, syndrome pseudo-grippal, dysthyroidie, syn- 
drome depressif avec risque suicidaire, cytopenies 
(neutropenie, thrombopenie). 

Analogues nucleosidique (entecavir) ou nucleotidique 
(tenofovir) par voie orale : 

• Necessity de traitement prolonge jusqu'a douze mois 
apres obtention d’une seroconversion HBe voire 
jusqu'a obtention de la seroconversion HBs 

• Risque de resistance faible. 

• Bonne tolerance, surveiller la fonction renale sous 
tenofovir et le risque de toxicity musculaire sous ente- 
cavir. 

■ Schemas therapeutiques (pour information 
hors programme) 

Ms dependent de la presence de I'Ag HBe. 

Si Ag HBe +, tenter un traitement par monotherapie 
d’interferon pegyle pendant au moins 48 semaines, 
ce traitement est associe a des negativations pro- 
longees de I’Ag HBs dans 20 % des cas, permettant 
d’arreter tout traitement. Les chances d’obtenir une 
reponse sont d’autant plus elevees que I’ADN VHB est 
bas et les ALAT elevees. Si I’ADN VHB reste positif a 
48 semaines, relais par tenofovir ou entecavir. 

Si Ag HBe -, les chances de guerison sous interferon 
pegyle sont tres faibles. Le traitement privilegie le teno- 
fovir ou /entecavir, sans limitation de duree. 

3. Traitement de I’hepatite chronique C 

L’objectif du traitement est d'eviter ia progression vers 
la cirrhose. L'etude de I’histoire naturelle de /hepatite C 
montre que ce risque n’est significatif que si la fibrose est 
>F2. 

L'obtention d'une negativation de I'ARN VHC puis la per- 
sistence de cette negativation 12 semaines apres I ’arret 
du traitement definit la reponse virologique soutenue 
(RVS) qui signe l'eradication virale et done ia guerison. La 
cirrhose peut regresser apres RVS. Avec les nouveaux 
schemas therapeutiques, les taux de RVS sont tres 
eleves, > 90 % dans la plupart des situations. 

Evaluation pre-therapeutique 

Le diagnostic d'infection chronique par le VHC est 
defini par la persistance de I’ARN VHC plus de 6 mois. 

C'est revaluation de la fibrose hepatique, preferentiel- 
lement par mesure indirecte, qui determine I’indication 
du traitement. 

En cas d’indication therapeutique, il est necessaire de 
completer les explorations par la caracterisation du 
genotype viral pour determiner les modalites du trai- 
tement. 

Indications du traitement 

Fibrose > F2 

Manifestations extra-hepatiques. 

■ Molecules disponibles 

L'arsenal therapeutique est actuellement en plein renou- 187 
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Notes 


vellement du fait de la mise a disposition des antiviraux 
d'action directe. 

Interferons pegyles a2a et a2b par voie sous-cutanee : 
action immunomodulatrice, tolerance mediocre (Cf. 
supra) 

Ribavirine 

• son mode d’action n'est pas connu 

• la tolerance est mediocre : anemie, secheresse 
cutaneo-muqueuse 

Antiviraux d’action directe : ils ciblent directement les 
proteines virales, ils doivent etre utilises en association 
pour prevenir la selection de resistance, leur tolerance 
est bonne. Leur activite varie en fonction du genotype 
viral. De nombreuses molecules sont en voie de com- 
mercialisation. 

■ Inhibiteurs de la protease NS3A : simeprevir, pari- 
taprevir 

■ Inhibiteurs de la polymerase NS5B : sofosbuvir, 
dasabuvir 

■ Inhibiteurs du complexe NS5A : daclatasvir, ledi- 
pasvir, ombutasvir 

Schemas therapeutiques 

Ils privilegient dorenavant des associations d’antiviraux 
d'action directe, le plus souvent sans interferon et pour 
des durees courtes (8 a 24 semaines). Les taux de RVS 
sont tres eleves (75-100 %). 
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Prevention 


Elle repose sur des regies d'hygiene et sur la vaccination 
pour le VHA et le VHB. 


Regies d’hygiene 

lutte contre le peril fecal (VHA, VHE) 

cuisson a coeur des aliments a base de pore ou de san- 

glier (VHE) 

rapports sexuels proteges (VHB, VHC) 

materiel d'injection a usage unique pour les usagers de 

drogues intraveineux (VHB, VHC, VHD) 

depistage des dons du sang (transaminases, mar- 

queurs virologiques du VHB et du VHC) 

Vaccination contre le VHA (Cf. item UE6-143) 

Deux injections a 6 a 12 mois d’intervalle assurent une 
protection durable chez 95 % des sujets. 

Principales indications: 
voyage en pays de haute endemicite 
sujets atteints d’hepatopathie chronique 
hommes ayant des relations sexuelles avec des 
hommes 

professionnels exposes ou a risque, notamment en 
restauration 

autour d’un cas : la vaccination dans I'entourage familial 
est recommandee dans un delai maximal de 14 jours 
suivant I’apparition des premiers signes chez le cas 
index 

la serologie prealable a la vaccination n’est pas neces- 
saire sauf cas particuliers. 


Vaccination contre le VHB (Cf. item UE6-143) 

Le schema vaccinal comporte trois doses, chez le 
nourrisson a 2, 4 et 16-18 mois, chez I’enfant et I'adulte 
a JO, Ml et M6. Dans I’entourage d’un cas d’hepatite B, 
on propose 3 injections rapprochees (JO, J7, J21 ou JO, 
Ml, M2) suivies d'un rappel a 12 mois. 

Chez I’adolescent, on peut proposer un schema sim- 
plifie a deux doses avec un delai de 6 mois entre les 
injections, sauf en cas de risque eleve d’infection par le 
virus de I’hepatite B dans cet intervalle. 

Principales indications : 

• en association avec les immunoglobulines : preven- 
tion de la transmission de la mere a I’enfant, exposi- 
tion accidentelle (Cf. item UE11-362). 

• la vaccination est recommandee pour tous les 
enfants avant Page de 16 ans, en privilegiant la vac- 
cination des nourrissons (des I'age de 2 mois) et 
pour toutes les personnes a risque accru d'hepatite 
B (professionnels de sante, voyageurs, partenaires 
sexuels multiples, toxicomanes utilisant des drogues 
injectables, sujets atteints d’hepatopathie chronique, 
entourage d'un suiet infecte) . 


Pouren savoir plus 

- Prise en charge des personnes infectees par les virus de I'hepatite 
B ou de I’hepatite C. Rapport de recommandations 2014. Sous la 
direction du Pr Daniel Dhumeaux et sous I’egide de I’ANRS et de 
I'AFEF. En ligne : www.sante.gouv.fr/IMG/pdf/Rapport_Prise_en_ 
charge_Hepatites_2014.pdf 

- Calendrier vaccinal 2014. 
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Infections a herpes virus du sujet immunocompetent 


1 Bases pour comprendre 

1. Generalites 

Les virus du groupe Herpes ( Herpes simplex virus 
(HSV-1 , HSV-2), virus varicelle-zona (VZV), cytomegalo- 
virus (CMV), virus d’Epstein-Barr (EBV), Human herpes 
virus (HHV) -6, -7 et -8) sont des virus enveloppes, a 
ADN. 

Apres I'infection initiate (primo-infection), une infection 
latente persiste a vie au niveau de certaines popula- 
tions cellulaires ; cette latence virale est a I'origine de 
possibles reactivations ou recurrences. 

L’infection est controlee par I’immunite a mediation 
cellulaire, ce qui explique la gravite de ces infections 
chez les patients immunodeprimes cellulaires (greffes, 
infection par le VIH au stade sida, traitement immuno- 
suppresseur...). 

Particularites pour HSV et VZV : tropisme neuro- 
cutane, d’ou reactivations a partir des neurones des 
ganglions sensitifs. 

On ne dispose d’un vaccin que pour I’infection par le VZV. 

2. Traitements anti-virus du groupe herpes 

La principale molecule antl-HSV et anti-VZV est 
I’aciclovir 

• L’aciclovir est essentiellement utilise par vote IV 

• Le valaciclovir est une prodrogue de I'aciclovir, avec 
I’avantage dtetre beaucoup mieux absorbee par voie 
orate 

• Action : Inhibition de la replication virale en s’inserant 
dans I'ADN a ia place d’une base normale 

• Toxicites principales : renale (tubulopathie par cristal- 
lurie) ; encephalopathie 

• Resistance possible, essentiellement observee lors 
de traitement prolonge chez I’immunodeprime. 

Indications (TUE6-164-1) 

Le traitement des infections a CMV repose sur le gan- 
ciclovir IV (et sa prodrogue orate le valganciclovir), le 
foscarnet IV et le cidofovir. 

Les antiviraux n’ont pas d’interet dans les maladies 
associees a I’EBV du fait de leur physiopathologie. 
Tous les traitements anti-virus du groupe herpes per- 
mettent de controler une primo-infection ou une reac- 
tivation symptomatique ; ils n’empechent pas I'etablis- 
sement ou la poursuite de I’infection latente, et done 
le risque de recidive a I’arret (recurrences herpetiques, 
zona apres une varicelle. . .) 


2 Diagnostiquer et traiter une poussee 
d’herpes cutane et muqueux 

Ces infections sont dues aux virus Herpes simplex 1 et 2 
(HSV-1 et HSV-2) 


Objectifs 

Diagnostiquer un herpes cutane et muqueux, 
une varicelle, un zona chez le sujet 
immunocompetent 

ConnaTtre la conduite a tenir devant un 
herpes cutane et muqueux, une varicelle, 
un zona et leurs complications les plus 
frequentes 

ConnaTtre les risques en cas d’infection chez 
la femme enceinte, le nouveau-ne, le sujet 
atopique 


Points importants 

Infections tres frequentes 

Transmission aerienne, salivaire, et par voie 

muqueuse 

Principales situations en pathologie humaine : 

• HSV-1 et 2 : primo-infections et reactivations 
muqueuses ; meningo-encephalite ; infection 
neonatale si infection genitale maternelle lors de 
I'accouchement 

• VZV : varicelle et zona ; risque de transmission 
foetale si varicelle pendant la grossesse (en 
particulier derniere semaine de grossesse) 

• CMV : primo-infection chez I’immunocompetent, 
primo-infection et reactivation chez 
I'immunodeprime, infection foetale si primo- 
infection pendant la grossesse 

• EBV : primo-infection parfois symptomatique : 
mononucleose infectieuse 

Diagnostic essentiellement clinique pour HSV 
(hors meningo-encephalite) et VZV 
Traitements disponibles : (val)aciclovir (certaines 
infections a HSV, certaines varicelles, certains 
zonas) ; (val)ganciclovir et foscavir (infections a 
CMV de i'immunodeprime). 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Conference de consensus sur le 
traitement des infections a VZV : 
www.infectiologie.com/site/medias/_ 
documents/consensus/vzv98.pdf 

• Conference de consensus sur le 
traitement des infections a HSV : 
www.infectiologie.com/site/medias/_ 
documents/consensus/herpes-2001, pdf 
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Notes 


TUE6-164-1 : Principales indications de I’aciclovir IV et PO et du valaciclovir PO 


Patient immunocompetent 

Patient immunodeprime 

Aciclovir IV 

HSV : atteintes viscerales graves : meningoencephalite, herpes 
oculaire severe (keratite profonde, uveite ou necrose retinienne) ; 
gingivostomatite herpetique severe 

HSV : primo-infection et 
reactivations 


VZV : atteintes viscerales graves : encephalite, pneumopathie 

VZV : varicelle, zona 

Aciclovir PO 

HSV : gingivostomatite herpetique severe 


Valaciclovir PO 

HSV : herpes genital ou cutaneomuqueux (primo-infection et 
recurrences) ; herpes oculaire non severe ; prevention des recurrences 
herpetiques genitales ou orofaciales 



VZV : zona ophtalmique, zona a risque d’algies post-zosteriennes 



1. Introduction 

Transmission/physiopathologie 

Transmission par contact direct cutaneomuqueux 
(baiser, relation sexuelle, per-partum lors du passage de 
I'enfant dans la filiere genitale ; role de la salive et des 
lesions cutanees), passage transpiacentaire, allaitement 
maternel (tres rare). 

Transmission et expression Clinique classiquement au 
niveau des muqueuses bucco-pharyngees (HSV-1) ou 
genitales (HSV-2). 

Tropisme principalement cutaneomuqueux : replica- 
tion intense lors de la primo-infection et effet cytopa- 
thogene, provoquant des vesicules inflammatoires. 
Dissemination par voie hematogene possible mais rare 
(infection systemique virale du nouveau-ne). 

Diffusion le long des voies nerveuses sensitives vers 
leurs sites de latence : les ganglions sensitifs craniens 
(HSV-1), spinaux ou sacres (HSV-2). 

Recurrences : causes multiples : stress, soleil, fatigue, 
regies, fievre, infection, baisse de I’immunite a media- 
tion cellulaire. 

Epidemiologie 

L'homme est le seul reservoir de virus. 

L’infection a HSV-1 survient au cours des premieres 
annees de la vie (80 % des enfants, 90 % des adultes 
ont des Ac). 

L'infection a HSV-2 est une 1ST dont la seroprevalence 
est de 15-20 % chez I'adulte en France et de 90 % en 
cas de sexualite a risque : VIH, prostitution. 

2. Diagnostiquer une poussee d'herpes 
cutaneomuqueux 

■ Infections a HSV-1 

Herpes oral 
Primo-infection 

Dans I'enfance (entre 1 et 4 ans). 

Asymptomatique le plus souvent 
Le tableau peut etre celui d'une gingivostomatite aigue : 
ulcerations diffuses de toute la cavite buccale pouvant 
deborder sur les levres et le menton. Elies peuvent etre 
responsables de dysphagie parfois majeure. 

La gingivostomatite s'accompagne d'une fievre elevee 
190 a 39°C et d'adenopathies regionales volumineuses. 


HSV-2 est possiblement en cause chez I'adulte (trans- 
mission genito-orale). 


PUE6-164-1 : Herpes labial et cheilite 
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Recurrences 

Bouquet de vesicules, unilateral, a la jonction cutaneo- 
muqueuse des levres (narines, menton). 

Classique «bouton de fievre» (PUE6-164-1). 

Manifestations ophtalmologiques 

Primo-infection ou, le plus souvent, recurrence. 

Keratite le plus souvent unilaterale, revelee par : dou- 
leurs, hyperhemie conjonctivale, photophobie, larmoie- 
ment, adenopathie pretragienne, parfois quelques vesi- 
cules palpebrales ou conjonctivales. 

Infections a HSV-2 : essentiellement 
I’herpes genital 

Primo-infection genitale 
Incubation de 2 a 7 jours. 

Formes symptomatiques : 1/3 des cas, souvent pro- 
noncees. 

Lesions genitales erythemato-vesiculeuses doulou- 
reuses, rapidement ulcerees et recouvertes d’un 
exsudat blanchatre (PUE6-164-2). 

Localisations extragenitales possibles : perinee, fesses. 
Plus rarement : fievre, malaise general, adenopathies 
inguinales bilaterales sensibles, dysurie, retention 
d'urines, reaction meningee (pleiocytose meningee), 
radiculomyelite. 

La cicatrisation peut prendre plusieurs semaines. 

HSV-1 est parfois en cause (15 a 30 % des cas). 
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Recurrences 
Phase prodromique 

■ Douleurs, brulures, prurit, picotements, durant quelques 
heures. 

Phase lesionnelle 

• Vesicules localisees le plus souvent au site de la 
primo-infection. 

• Guerison : 7-10 jours. 

• Frequence des porteurs asymptomatiques mais 
contagieux. 

■ Examens complementaires (rarement indiques) 

Une recherche directe de virus herpes est indiquee 
lorsque le tableau est atypique, sur prelevement du 
contenu de vesicules recentes par : 

• Detection d'ADN viral par PCR : principal moyen actuel. 

• Isolement viral par culture, immunodiagnostic direct : 
plus rarement utilises 

Serologie : sans interet ; reactions croisees HSV-1 et 
HSV-2. 

3 . Savoir traiter 

■ Savoir traiter une gingivostomatite aigue 

Evolution spontanement favorable en une quinzaine 
de jours ; possibility d’utiliser le valaciclovir en cas de 
tableau marque. 

Maintenir (en particulier chez les enfants) une rehydra- 
tation reguliere par voie orale ; bains de bouche, ali- 
ments froids semi-liquides. 

Dans les formes empechant I’ingestion de liquides, 
hospitalisation pour rehydratation IV et aciclovir par 
voie parenterale. 

■ Savoir traiter une manifestation ophtalmologique 

L'herpes oculaire (dont une keratite) necessite une prise 
en charge specialises par un ophtalmologue : 

■ aciclovir pommade ophtalmique 5 fois par jour pen- 
dant 5 a 10 jours 

• associe a aciclovir IV si keratite profonde, uveite ou 
necrose retinienne. 

II constitue une contre-indication absolue a la cortico- 
therapie (risque d'aggravation pouvant aller jusqu’a la 
perforation de cornee) et aux anesthesiques locaux 
(risque de masquer une evolution defavorable). 


Savoir traiter un herpes genital 

Valaciclovir 10 jours si primo-infection ; 5 jours si recur- 
rence. 

Ce traitement ne previent pas les recidives. 

Traitement preventif 

Par valaciclovir quotidien au long cours (duree 
6-12 mois). 

Indique si plus de 6 recurrences annuelles d’herpes 
genital ou orofacial. 

Traitement purement suspensif : reduit voire supprime 
les poussees d'herpes pendant la duree du traitement, 
mais ne permet pas I'eradication du virus (risque de 
recidives a I’arret). 


Diagnostiquer et traiter une 
varicelle et en connaTtre les 
complications 


1. Introduction 

La varicelle est la primo-infection par le Virus Varicelle- 
Zona (VZV). 

La plus contagieuse des maladies eruptives. La trans- 
mission est aerienne et contact, de 1 a 2 jours avant 
le debut de I'eruption a 5 a 7 jours apres (fin de la 
contagion lorsque toutes les lesions cutanees sont a la 
phase crouteuse). 

90 % des cas de varicelle surviennent chez I’enfant 
entre 1 et 14 ans. 

Maladie plus grave chez I'adulte, et encore plus grave 
chez I’immunodeprime et la femme enceinte. 

Un vaccin vivant attenue est disponible (Cf. item UE6-143). 

2 . Diagnostiquer une varicelle 

Forme habituelle 

Incubation moyenne : 14 jours. 

Invasion : febricule (38°C), malaise general. 

Phase d’etat caracterisee par I'eruption 

• Type : maculo-papules inconstantes puis vesicules 
disseminees, tres prurigineuses ; erosion et pseudo- 
ombilication, apparition de croutes brunatres a J4, et 
cicatrisation a J10 (PUE6-164-3 et -4) 

• Evolution : en plusieurs poussees successives 

• Topographie : cuir chevelu, face, thorax. Respecte 
paumes des mains et plantes des pieds 

• Enantheme buccal avec lesions erosives associees 

• Fievre moderee, aux alentours de 38°C 

• Micropolyadenopathies (cervicales), rare spleno- 
megalie. 

Evolution spontanee favorable en 10-15 jours. 
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PUE6-164-3 : Varicelle de I'enfant : Lesion 
ombiliquee en son centre 



PUE6-164-4 : Lesion vesiculeuse retro-auriculaire : 
localisation typique debutante de la varicelle 



Complications 

Complications cutanees 

• Surinfection cutanee bacterienne : surtout a Staphy- 
lococcus aureus et Streptococcus pyogenes. Fre- 
quente chez I’enfant du fait du grattage, favorisee par 
I’absence de soins locaux. 

Autres complications 

• Terrains favorisants : immunodepression de type cel- 
lulaire (leucemie, lymphome, corticotherapie. . .), adulte, 
femme enceinte, nouveau-ne 

• Etat infectieux severe, eruption profuse souvent 
necrotique et hemorragique 

• Atteinte respiratoire : pneumonie interstitielle. 

• Atteinte neurologique : convulsions, ataxie cerebel- 
leuse (rare 1/4 000, guerit spontanement en une quin- 
zaine de jours), plus rarement polyradiculonevrite, 
myelite, meningite, encephalite, retinite. 

■ Purpura thrombopenique aigu devolution benigne. 


Diagnostic : avant tout clinique 

Biologique 

inutile dans les formes typiques de varicelle 
Mise en evidence directe du virus 

• Culture virale : examen de reference 

• Detection par PCR = moyen de plus en plus utilise 

• Plus rarement immunofluorescence 

• Sur un ecouvillonnage du contenu vesiculaire ; sur des 
liquides biologiques (LCS dans les encephalites, ...) 

Serologie : interet epidemiologique, diagnostic retros- 
pectif uniquement, ou en vue d’une vaccination. 


Diagnostic differentiel 

Prurigo strophulus (reaction aux piqures d'insectes de 
literie ou du milieu exterieur), zona generalise (immuno- 
deprime), variole. 

3. Traiter une varicelle 

Traitement symptomatique, traitement local 

Aspirine et AINS contre-indiques chez I'enfant (risque 
de syndrome de Reye). 

Antihistaminiques sedatifs : hydroxyzine, dexochlor- 
pheniramine. 

Ongles propres et coupes courts. 

Douches ou bains quotidiens avec savon doux. 

Chlorhexidine en solution aqueuse en cas de surin- 
fection. 

Antibiotiques en topique : inutiles ; autres topiques 
(anesthesiques, talc, cremes diverses) contre-indi- 
ques : risquent de masquer (voire de provoquer) une 
surinfection. 

■ Antibiotherapie 

Uniquement en cas de surinfection cutanee averee, par 
voie generale (Cf. item UE6-152). 

■ Traitement antiviral 

Reserve aux formes graves et/ou compliquees : 

Varicelle de forme grave par son extension ou ses loca- 
lisations, comme la forme respiratoire de I 'adulte par 
exemple 

Varicelle de I’immunodeprime 
Aciclovir IV pendant 10 jours. 

■ Traitement preventif 

L’eviction scolaire 

Eile n’est plus recommandee, quoique les recommanda- 
tions stipulent que «la frequentation scolaire a la phase 
aigue de la maladie n'est pas souhaitable» 

Eviter contact avec les immunodeprimes et femmes 
enceintes non immuns 

Vaccination par virus vivant attenue (Cf. item UE6-143) 
Objectif de la vaccination : proteger les jeunes adultes 
non immuns : 

• adolescents de 12 a 18 ans n’ayant pas d’antecedent 
clinique de varicelle ou dont I’histoire est douteuse 
(un controle serologique peut eventuellement §tre 
pratique) 

• femmes en age de procreer, sans antecedent clinique 
de varicelle, avant toute grossesse ou dans les suites 
d’une premiere grossesse 

• candidats a une greffe d’organe non immuns 

• toute personne en contact etroit avec des personnes 
immunodeprimees, et qui n’a pas d’antecedent de 
varicelle, ou dont I'histoire est douteuse et dont la 
serologie est negative. 

Test de grossesse avant I'administration chez la femme 
en age de procreer, et contraception efficace un mois 
apres chaque injection 
Indications de la vaccination : 

• Pas de recommandation de vaccination generalisee 
chez I’enfant (la circulation de la maladie infantile, 
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generalement benigne, est suffisante pour assurer 
une immunite de la population a I'age adulte). 
adolescent ou femme en age de procreer non 
immunise(e) 

les personnes (sans antecedent de varicelle et avec 
serologie negative) au contact de sujets a risque 
(immunodeprimes) 

les professionnels au contact de la petite enfance ou 
exergant dans des services a risque de varicelle grave 
les adultes de plus de 18 ans exposes a un cas de 
varicelle (si contage < 3 jours). 
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Diagnostiquer et traiter un zona 
dans ses differentes localisations 


1. Introduction 

Expression Clinique de ia reactivation du VZV, atteint 

20 % de la population. 

Nette predominance au-dela de 50 ans ; temoin d’une 

immunodepression cellulaire. 

Gravite : liee 

• aux douleurs post-zosteriennes (DPZ) 

• a certaines localisations (zona ophtalmique) 

• aux formes de I’immunodeprime. 

Vaccin disponible (Cf. infra) 

2. Diagnostiquer un zona 

Caracteristiques generates de I’eruption 

Phase prodromique 

Douleurs precedant I'eruption 

Paresthesies a type de brulures et troubles objectifs de 

la sensibilite dans le territoire concerne. 

Phase d’etat 

Eruption caracteristique (PUE6-164-5) 

■ Elements d’abord erythemateux roses vifs, puis vesi- 
culeux groupes en «bouquet», lesions erosives a J5, 
crouteuses a J7, puis cicatrices depigmentees rosees 
puis blanchatres tres souvent indelebiles vers J10 

■ Topographie : essentiellement sur le torse (en hemi- 
ceinture), parfois au visage ou sur un membre 

• Distribution : generalement unilateral, monometa- 
merique (limitee au territoire d'une racine nerveuse). 
Neanmoins, I’eruption peut deborder sur un ou plu- 
sieurs metameres contigus, sans depasser (ou rare- 
ment) la ligne mediane. 

Febricule 


PUE6-164-5 : Zona facial 




Evolution 

Sur 2 a 3 semaines, souvent par poussees succes- 
sives. Les douleurs peuvent persister plusieurs mois 

Les formes topographiques 

Zona intercostal, cervical, abdominal, lombo- 
abdominal, sacre 

Zona cephalique plus rare, volontiers tres douloureux 

Zona ophtalmique (dermatome de la 7® re branche (VI) 
du nerf trijumeau) 

Plus frequent chez les sujets ages. L’eruption peut sieger 
dans I’une des trois branches du nerf ophtalmique : 

• frontale : partie mediane de la paupiere superieure, 
front et cuir chevelu jusqu’au vertex 

• lacrymale : partie externe des paupieres (-> larmoie- 
ment abondant) 

• nasale 

externe : racine et dos du nez, angle interne de I’osil 
interne : lobule du nez et muqueuse pituitaire (entrai- 
nant douleurs locales et rhinorrhee). 

Complications oculaires frequentes, notamment si 
atteinte de la branche nasale externe du trijumeau 
(sensibilite corneenne) : risque de keratite ; depistage 
systematique par un examen ophtalmique (keratite et 
iridocyclite apparaissent souvent deux a trois semaines 
apres la fin de I’eruption zosterienne). 

Les paralysies oculomotrices sont frequentes, genera- 
lement regressives. 

DPZ frequentes et intenses. 

Sequelles possibles : perte anatomique de I’ceil, atteinte 
definitive de la vision. 

Zona du ganglion genicule 

La douleur et I'eruption sont auriculaires et siegent 
dans la zone de Ramsay-Hunt (tympan, conduit auditif 
externe et conque du pavilion de I’oreille). 

Elle s’accompagne d’une paralysie faciale peripherique, 
d'une eruption des 2/3 anterieurs de I’hemilangue homo- 
laterale. Des troubles cochleo-vestibulaires sont parfois 
associes. 

Zona bucco-pharynge 

Ulcerations pseudo-membraneuses avec vesicules 
unilaterales. 
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Les complications 

Douleurs post-zosteriennes (DPZ) : principale 
complication neurologique 

Definition : douleurs persistant apres la cicatrisation ou 
plus d’un mois apres la survenue d'un zona. 

Facteurs de risque : age > 50 ans, localisations cepha- 
liques, douleurs intenses a la phase aigue. 
Disparaissent habituellement en 6 mois, mais peuvent 
etre definitives et tres invalidantes. 

Autres complications neurologiques (exceptionnelles) 

Paralysie oculomotrice (lors du zona ophtalmique). 
Atteinte motrice dans le territoire du zona. 

Myelite et encephalite, parfois en I’absence d'eruption 
cutanee. 

Surinfections bacteriennes 
Provoquees par le grattage. 

Diagnostic 

Diagnostic essentiellement clinique. 

Le recours aux examens complementaires est excep- 
tionnellement indique, en cas d”eruption atypique (pre- 
levement vesiculaire : PCR, ou examen en immunofluo- 
rescence). 

3. Trailer un zona 

Traitement symptomatique 

Traitement local 

Douches ou bains quotidiens a I’eau tiede et savon doux. 
Chlorhexidine en solution aqueuse en cas de surin- 
fection. 

Autres topiques inutiles (antibiotiques locaux) ou contre- 
indiques (creme, anesthesiques...) : peuvent masquer 
voire favoriser une surinfection bacterienne 

Prise en charge de la douleur 

Adaptation des traitements au mieux a I’aide d’une echelle 
visuelle analogique. 

Les corticoides sont inutiles (et contre-indiques a la phase 
aigue : risquent de favoriser I’extension de I'infection). 
Phase aigue : antalgiques. 

Les DPZ doivent faire I’objet d'une prise en charge spe- 
cialist. 

Antibiotherapie 

Uniquement en cas de surinfection cutanee averee. 

Par voie generale (Cf. item UE6-152). 

Traitement antiviral du sujet 
immunocompetent 

Indications : 

• prevention des DPZ : traitement si age > 50 ans, dou- 
leurs intenses a la phase aigue, zona etendu 

• zona ophtalmique 

Modalites : valaciclovir per os pendant 7 jours. 
Traitement precoce imperatif (dans les 72 heures apres 
le debut de I'eruption). 

4. Prevenir un zona : vaccination 

But : eviter une reactivation liee a la diminution de rim- 
194 munite anti-VZV chez le sujet age. 


Vaccin vivant attenue (meme souche que le vaccin anti- 
varicelle, mais le vaccin anti-zona est plus dose). 
Vaccination recommandee en France entre 65 et 
74 ans (avis du FICSP d'octobre 2014). 
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Preciser les complications chez 
la femme enceinte, le nouveau-ne 
et I’atopique 


1. infection par HSV-1 et HSV-2 

■ Introduction 

Pour le nouveau-ne : I’herpes neonatal concerne 1 a 
3 nouveau-nes pour 100 000 naissances, soit environ 
20 cas annuels en France. Le virus FISV-2 est principa- 
lement en cause. 

• Gravite : mortality tres elevee et sequelles tres lourdes 
en cas de survie. 

■ Transmission le plus souvent par contact direct lors 
du passage dans la filiere genitale. 

• Une contamination post-natale est par ailleurs possible. 
Pour la femme enceinte : 

• Risque (rare) de forme grave dans le dernier trimestre 
de la grossesse : dissemination par voie hematogene 
(risque d'hepatite fulminante) 

• Risque principal : maladie chez le nouveau-ne. 

■ Linfection maternelle peut etre 

Cliniquement patente : herpes genital typique (avec 
cervicite dans 30 % des cas) surtout dans le der- 
nier mois, avec un risque majeur de transmission a 
I’enfant, evalue a 75 % en cas de primo-infection et 
a 5 % en cas de recurrence. 

Cliniquement latente : avec excretion genitale 
asymptomatique d'FISV-2 de frequence estimee de 
3 a 16 % au cours de la grossesse. 


■ Complications de la maladie herpetique chez 
le nouveau-ne (Cf. item UE2-26) 

Contamination antenatale 

La transmission s’effectue tres rarement par voie trans- 
placentaire. 

Contamination perinatale ou neonatale : 
la plus frequente 
Forme disseminee, polyviscerale 

• Le risque de deces est de plus de 50 %. 
Meningo-encephalite isolee 

• Sequelles lourdes dans 50 % des cas. 

Forme cutaneomuqueuse 

• Le diagnostic precoce et le traitement antiviral per- 
mettent une guerison dans 90 % des cas. 

Contamination postnatale 

HSV-1 est habituellement en cause : liee a une recur- 
rence maternelle (orale ou mammaire), de I'entourage 
ou a une transmission nosocomiale. 

Responsable de 5 a 10 % des herpes neonataux. 
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Prevention 

Traitement maternel en cas de primo-infection genitale 
survenant pendant la grossesse 
Cesarienne en cas de lesions genitales en fin de gros- 
sesse (primo-infection ou recurrence) 

■ La cesarienne n’a pas d’interet en cas de rupture de 
la poche des eaux superieure a 6 heures. 


Pour en savoir plus 

- Avis de la Commission de Transparence sur I’utilisation du valaciclovir : 
www.has-sante.fr/portail/upload/docs/application/pdf/ct-4685_ 
zelitrex.pdf 


Notes 


■ Complications de la maladie herpetique chez 
I’atopique 

La survenue d'une infection par HSV-1 ou -2 chez un sujet 
porteur d’un eczema expose a une complication grave 
appelee pustulose varioliforme de Kaposi-Juliusberg : 
Plus frequente chez I’enfant dans les 3 premieres annees. 
Localisations les plus frequentes : tete, cou, partie 
superieure du tronc. 

Le tableau Clinique associe : 

• fievre, malaise, adenopathies 

• eruption faite de lesions vesiculeuses, pustuleuses, 
crouteuses, ombiliquees, initialement regroupees. 

Mortalite en I’absence de traitement liee a une surin- 
fection bacterienne et aux atteintes viscerales virales. 
Traitement par aciclovir IV ± antibiotherapie dirigee contre 
Streptococcus pyogenes et Staphylococcus aureus. 




2 . Infection par le virus varicelle-zona 

La survenue d'une varicelle chez la femme enceinte 
expose a un risque de forme grave chez la mere, et 
(selon le terme) de transmission congenitale ou perina- 
tale (Cf. item UE2-26). 

Les immunodeprimes sont a risque de forme grave de 
varicelle ou de zona (Cf. «formes graves») 


Risque pour la femme enceinte 

Risque de forme viscerale 


■ Risque pour I’enfant in utero et a la naissance 

Varicelle congenitale (exceptionnelle) : 

• risque lorsque la varicelle survient avant la 20° me sernaine 
d'amenorrhee. 

Varicelle neonatale 

■ risque maximal si eruption varicelleuse chez la mere 
dans les 5 jours precedant ou les 2 jours suivant I’ac- 
couchement 

■ grave, avec une mortalite qui peut atteindre 30 %. 
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Infection a VIH 


Objectifs 

Informer et conseiller en matiere de 
prevention de la transmission du VIH 
ConnaTtre les situations justifiant la 
prescription d’une serologie VIH 
Interpreter les resultats d’une serologie VIH 
et en annoncer le resultat 
ReconnaTtre une primo-infection par le VIH 
Prevenir et reconnaTtre les principales 
complications infectieuses associees au VIH 
Connaftre et savoir depister les principales 
complications non infectieuses associees 
au VIH 

Connaftre les grands principes du traitement 
antiretroviral, de son suivi et de son 
observance 

Depister une infection a VIH au cours de la 
grossesse et en organiser la prise en charge 


Points importants 

Connaftre les modes de prevention. 

Serologie avec accord du patient, annonce par un 
medecin lors d'une consultation. Respect de la 
confidentialite. 

Pas d'urgence a instaurer une tritherapie antiretro- 
virale (sauf dans le cadre des accidents deposi- 
tion au risque viral -AEV). Patient informe et ayant 
compris la necessity d’une observance parfaite. 
Traitement antiretroviral indique pour toute per- 
sonne infectee par le VIH, quel que soit le taux de 
lymphocytes T CD4. 

Prophylaxies primaires des infections opportu- 
nistes. 

5 classes principales d’antiretroviraux, 4 cibles 
principales : corecepteur CCR5, transcriptase 
inverse, integrase, protease. 

La prescription des antiretroviraux repond a des 
regies qu'il convient de respecter au risque de voir 
un echec virologique. 

Education therapeutique et aide a I’observance 
assurees par une equipe multiprofessionnelle 
medicosociale. 

Declaration obligatoire anonyme de la seropositi- 
vite VIH. 


1 Bases pour comprendre 

1. Le VIH 

■ Virus 

Membre de la famille des retrovirus. 

Grande variabilite genomique : 

types VIH-1 (le plus repandu) et VIH-2 (essentiellement 

en Afrique de I’Ouest). 

Cycle de replication (FUE6-165-1) 

1 4re etape 

Reconnaissance specifique de la proteine d'enveloppe 
virale gp120 par le recepteur primaire CD4 de la cel- 
lule hote, entrainant une modification conformationnelle 
de la gp120 capable alors de se fixer aux corecepteurs 
membranaires CXCR4 ou CCR5 
Puis adsorption et penetration du virus dans la cellule 
cible (cellules porteuses des recepteurs membranaires 
necessaires a I’entree du virus). 

2® me etape 

Retrotranscription de I’ARN viral en ADN bicatenaire 
grace a la transcriptase inverse virale qui est respon- 
sable d’erreurs frequentes a I’origine de la variabilite gene- 
tique du VIH, puis integration au sein du genome de la 
cellule cible grace a I’integrase virale. 

Etapes suivantes : production de nouvelles parti- 
cules virales avec successivement : 

transcription de I’ADN proviral en ARN messager viral 
traduction des ARN messagers en proteines virales 
clivage, puis assemblage des proteines virales apres 
intervention de la protease virale 
formation de nouvelles particules virales liberees dans 
le secteur extracellulaire et pouvant infecter d'autres 
cellules. La cellule cible meurt. 

La replication du virus est intense : environ 1 a 10 milliards 
de virions sont produits chaque jour par une personne 
infectee non traitee. 

2. Physiopathologie de I’infection a VIH 

Infection virale chronique evoluant sur plusieurs annees. 
Cellules cibles du VIH = cellules porteuses des recep- 
teurs membranaires necessaires a I'entree du virus : 
lymphocytes T CD4, monocytes/macrophages, cellules 
dendritiques, cellules de Langerhans, cellules de la 
microglie cerebrale. 

Des la contamination : 

• replication active du virus avec diffusion dans I’orga- 
nisme, etablissement rapide de reservoirs viraux 
(ganglions, tissu lymphofde du tube digestif, sys- 
teme nerveux central) avec integration du VIH dans 
le genome des cellules hotes. 

• induction de reponses immunes specifiques humo- 
rales et cellulaires entrafnant, dans un premier 
temps, une reduction et un controle de la produc- 
tion virale. 
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FUE6-165-1 : Cycle de replication du VIH avec sites d’action des differents antiretroviraux 
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Dans un second temps, destruction progressive du 
systeme immunitaire : directement par infection des 
lymphocytes T CD4 dont le nombre va diminuer pro- 
gressivement (de 50 a 100/mm 3 par an), et indirecte- 
ment du fait d'une activation immunitaire contribuant a 
la perte des lymphocytes T CD4 et responsable d'une 
inflammation deletere pour I'organisme. 

Consequence = Syndrome d’lmmunodeficience 
Acquise ou Sida, defini par la survenue de pathologies 
opportunistes liees a une immunodepression cellulaire 
avancee, en general lorsque le taux de lymphocytes T 
CD4 est inferieur a 200/mm 3 . 

La mediane devolution entre primo-infection et Sida est 
de 10 ans mais il existe une grande variability inter-indi- 
viduelle entre les patients dits «progresseurs rapides» 
(Sida en 2 a 3 ans) et ceux appeles «non-progresseurs». 
On ne guerit pas du VIH a I’heure actuelle. 

3 . Les antiretroviraux 

Ce sont des substances produites par synthese, capables 
d’inhiber la replication virale du VIH et regroupees en 
classes selon leur cible. 

Les 4 cibles des antiretroviraux : 

Les co-recepteurs (CXCR4 ou CCR5) 

La transcriptase inverse virale 
L'integrase virale 
La protease virale 


Les parametres biologiques permettant 
d’apprecier le stade de I’infection VIH sont : 

1. le taux de lymphocytes T CD4 qui reflete le 
capital immunitaire 

2. la charge virale plasmatique VIH qui mesure 
I’intensite de la replication virale. 


Informer et conseiller en matiere 
de prevention de la transmission 
du VIH 


1 . Epidemiologie de I’infection par le VIH en 
France (donnees 20131 

150 000 personnes infectees par le VIH en France, 
environ 6 200 nouvelles contaminations par an. La pro- 
portion d’hommes parmi les personnes decouvrant leur 
seropositivite augmente. 

60 % des personnes decouvrant leur seropositivite ont 

ete contaminees par rapports heterosexuels, un peu 

plus d’un tiers par rapports homosexuels. 

les personnes de 25 a 49 ans represented la majority 

des decouvertes de seropositivite. 

un tiers des personnes est diagnostique au stade Sida 

ou avec moins de 200 CD4/mm 3 . 
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2. Transmission du VIH 

Trois liquides biologiques peuvent contenir de grandes quan- 
tites de virus : le sang, le sperme, les secretions vaginales. 

■ Transmission sexuelle 

Tout rapport sexuel avec une personne infectee par le 
VIH est a risque potentiel de transmission du VIH : rap- 
ports heterosexuels, homosexuels, oro-genitaux. Un 
seul contact peut suffire a transmettre la maladie. 
Facteurs augmentant le risque de transmission : rap- 
port anal, lesion genitale, saignement, co-existence 
d’une infection sexuellement transmissible, quantite de 
virus importante dans les secretions genitales correlee 
a une charge virale plasmatique elevee. 

La transmission sexuelle du VIH est considerablement 
reduite si I’infection du partenaire est controlee par un 
traitement antiretroviral, le risque infectieux etant cor- 
rele a la charge virale. Cependant, un patient reste 
contagieux meme en cas de charge virale indetectable 
(le traitement antiretroviral permet alors une diminution 
du risque de transmission de I’ordre de 92 %). 

Transmission par le sang et ses derives 

Transfusion sanguine, transplantation : risque quasi 
nul depuis les serologies obligatoires et I'utilisation des 
tests moleculaires pour le depistage lors des dons du 
sang et d’organes. 

Partage de materiel d'injection contamine par du sang : 
baisse tres importante de I’infection par le VIH chez les 
usagers de drogues intraveineuses suite aux mesures de 
prevention (mise a disposition de materiel a usage unique). 
Accident professionnel deposition au sang (AES) : 
risque faible mais variable selon le stade clinique de la 
personne source et de sa charge virale plasmatique, la 
severite de I'exposition au sang, le port ou non de gants 
(Cf. item UE11-362). 

■ Transmission mere-enfant (TME) 

Essentiellement dans la periode perinatale (accouche- 
ment et allaitement) ou en cas de primo-infection pen- 
dant la grossesse. 

Facteurs augmentant le risque de TME : infection VIH 
stade Sida, charge virale plasmatique elevee chez la 
mere. 

3. Prevention combinee 

La prevention combinee repose sur la combinaison de 
methodes de prevention comportementales avec le depis- 
tage et le traitement antiretroviral des personnes vivant 
avec le VIH. 

Les methodes visant a modifier les 
comportements 

Campagnes d’information collectives, multiplication 
des sources d’information individuelle (Internet, centre 
de depistage anonyme et gratuit, planning familial, 
associations). 

Promotion de I'utilisation du preservatif masculin et 
feminin 

• Limites : usage non systematique, mesusage, rupture, 
glissement 

• Avantages : participe a la prevention de la plupart des 1ST. 


Mise a disposition et promotion de I’utilisation de 
materiel sterile a usage unique et des traitements de 
substitution des drogues opiacees chez les usagers de 
drogues intraveineuses y compris dans les lieux de pri- 
vation de liberte (prison). 

Mesures de precaution universelles vis-a-vis du risque 
d’AES (port de gants, technique, reservoirs speciaux 
pour aiguilles usagees. . .). 

Le depistage : situations justifiant la 
prescription d’une serologie VIH 

Depister un patient infecte par le VIH implique une prise 
en charge adaptee permettant a la fois un benefice per- 
sonnel et un benefice en terme de sante publique. 

Depistage ciblant les populations a risque 

Hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes, 
migrants d'Afrique subsaharienne, population des depar- 
tements frangais d’Amerique et des autres Carai'bes, usa- 
gers de drogues intraveineuses, population en situation 
de precarite, prostitution. 

Depistage cible selon les circonstances : 

Devant toute situation a risque ou tout symptome cli- 
nique et/ou biologique evocateur de primo-infection ou 
d'infection VIH avancee 
Suspicion ou diagnostic d’IST ou d'hepatite C 
Suspicion ou diagnostic de tuberculose 
Projet de grossesse et grossesse 
Interruption volontaire de grossesse 
Premiere prescription d’une contraception 
Viol 

Entree en detention ou en cours d'incarceration 
Dons de sang et d'organes 

Le depistage peut aussi etre propose dans un par- 
cours de soins, coordonne par le medecin referent ou 
realise a I’initiative du patient dans un centre d’information 
et de depistage anonyme et gratuit (CDAG). 


Le depistage doit etre propose largement et ce 
d’autant plus qu’il existe des situations a risque. 


Traitement des personnes atteintes 
(TasP, pour «Treat as Prevention >>). 

Le traitement antiretroviral efficace -i.e. permettant de 
rendre la charge virale indetectable- des personnes vivant 
avec le VIH reduit nettement le risque de transmission du 
VIH a leur(s) partenaire(s). 

Traitement post-exposition (TPE) pour reduire 
le risque d’infection par le VIH apres un risque 
significatif (Cf. item UE11-362). 


■ Prevention de la transmission mere-enfant (PTME, 

Cf. item UE2-26) 

Traitement antiretroviral efficace chez la mere : reduc- 
tion considerable du risque de transmission en cas 
d’indetectabilite de la charge virale VIH lors du der- 199 


4. Les moyens de prevention a base 
d’antiretroviraux 


Notes 
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Notes 


nier trimestre de grossesse. Le risque de transmission 
passe de 20-25 % en I'absence de traitement a 0,3 % 
lorsque la charge virale plasmatique est indetectable a 
I’accouchement. 

Proposer une serologie VIH a toute femme enceinte au 
1 er trimestre de la grossesse et au 6 i,me mois en cas de 
prise de risque pendant la grossesse. 

Prise en charge specialisee, a la fois du point de vue 
obstetrical et du point de vue infectieux. 

Traitement prophylactique systematique de I’enfant 
pendant les 4 premieres semaines de vie. 

Proscrire I'allaitement lorsque cela est possible (pays 
developpes). 
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Histoire naturelle de I’infection VIH 


devolution spontanee (en I’absence de traitement) de 
I'infection VIH peut etre divisee en 3 phases : la phase 
aigue ou primo-infection, la phase chronique asympto- 
matique et la phase finale, symptomatique. Durant ces 
trois phases, le VIH se replique activement entraTnant 
progressivement une diminution du nombre de lym- 
phocytes T CD4 (seuil critique d’immunodepression : 
< 200/mm 3 ). 

1. La primo-infection 

Dix a 15 jours apres la contamination (extremes : 
5-30 jours), un peu plus de la moitie des sujets presentent 
un tableau souvent febrile, polymorphe, appele primo- 
infection. 

duree mediane de 2 semaines 
phase de replication virale intense, 
grande variability de la presentation clinique 
(TUE6-165-1) : 

Diagnostics differentials : les autres causes de fievre 
aigue et de syndromes mononucleosiques (Cf. item 
UE7-213). 


Tout tableau febrile inexplique doit conduire a la 
proposition puis a la realisation d’un depistage 
du VIH. 


2. La phase chronique 

Peut durer plusieurs annees. 

Risque de contamination du ou des partenaire(s) car 
replication virale active. 

Evenements cliniques mineurs : 

• manifestations cutaneo-muqueuses (dermite sebor- 
rheique, prurigo, folliculite, zona, verrues, condylomes, 
molluscum contagiosum, candidose buccale (PUE6- 
165-1) ou genitale recidivante, leucoplasie chevelue de 
la langue) ; 

• manifestations generates (alteration de I'etat general, 
febricule, sueurs nocturnes abondantes) ; 

■ diarrhee chronique. 

Signes biologiques inconstants : 

• Leuco-neutropenie, thrombopenie, anemie, hyper- 
gammaglobulinemie polyclonale. 

3. Le stade Sida (syndrome 
d’immunodepression acquise! 

Le stade Sida est defini par /ensemble des pathologies 
opportunistes majeures (infections et tumeurs) liees a 
I'immunodepression induite par le VIH. Ces pathologies 
sont d’autant plus frequentes que le taux de lympho- 
cytes T CD4 est inferieur a 200/mm 3 . 

Dans tous les cas, la restauration immunitaire (la 
remontee du taux de lymphocytes T CD4), passant par 
un traitement antiretroviral efficace, est fondamentale 
pour le controle de ces maladies. 

Un patient qui a eu une infection opportunists classant 
Sida (TUE6-165-2) restera definitivement au stade Sida 
m§me si le taux de lymphocytes T CD4 remonte sous 
traitement antiretroviral efficace. Cela traduit le fait, 
qu’en depit d'une augmentation du nombre de lympho- 
cytes T CD4, les fonctions immunitaires de ces cellules 
sont definitivement alterees. 


TUE6-165-1 : Primo-infection VIH : quand y penser ? 

Sianes cliniaues Dresents 

Symptomes par ordre decroissant de frequence : 

dans 75% des cas, peu 

■ Fievre (90 %) 

specifiques 

■ Syndrome pseudo-grippal persistant plus de 7 jours 

■ Asthenie 

■ Polyadenopathies 

■ Pharyngite 

■ Eruption maculopapuleuse ± generalises 
• Ulcerations genitales ou buccales 

■ Candidose orale 

■ Signes digestifs : diarrhee aigue, nausees/vomissements, douleurs abdominales 

■ Manifestations plus severes et plus rares : 

■ neurologiques : syndrome meninge avec meningite lymphocytaire, troubles 
encephalitiques, mononevrite (paralysie faciale) ou polyradiculonevrite 

■ pulmonaire : pneumopathie interstitielle 

Sianes bioloaiaues 

■ Thrombopenie (75 %) 

asoecifiaues 

■ Leucopenie (50 %) 

■ Lymphopenie ou hyperlymphocytose avec syndrome mononucleosique 
• Cytolyse hepatique 
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TUE6-165-2 : Principales pathologies opportunistes 
selon le taux de lymphocytes T CD4 

Taux de 
lymphocytes T 
CD4 (/mm 3 ) 

Manisfestations possibles 

De 500 a 200 

■ Candidose orale 
• Tuberculose 

■ Maladie de Kaposi (PUE6-165-2) 

■ Lymphome 

De 200 a 100 

• Les affections sus-citees + 

■ Candidose oesophagienne 

■ Pneumocystose 

Moins de 100 

■ Toutes les affections sus-citees + 

■ Toxoplasmose cerebrale 

■ Infection a CMV 

■ Cryptococcose neuromeningee 

■ Infection a mycobacteries atypiques 

■ Leucoencephalopathie multifocale 
progressive a JC virus 


PUE6-165-1 : Candidose orale 





PUE6-165-2 : Sarcome de Kaposi - Lesion nodulaire 
violacee induree 
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4 Interpreter les resultats d’une 

serologie VIH et annoncer le resultat 

Le polymorphisme Clinique des manifestations et leur 
absence de specificite dans la plupart des cas doit 
conduire a rechercher tres largement une infection VIH. 
Ce diagnostic repose principalement sur la mise en evi- 
dence d’anticorps anti-VIH. 

1 . Les marqueurs virologiques plasmatiques 

Trois types de marqueurs virologiques plasmatiques peuvent 
etre utilises (cites par ordre d’apparition, FUE6-165-2) : 
I’ARN-VIH = mise en evidence du virus dans le plasma 
sanguin par detection moleculaire. II est detectable des 
le 10 ilme jour apres la contamination. La quantification 
de I’ARN-VIH plasmatique est appelee charge virale. 
I’antigene p24 du VIH-1, detectable environ 15 jours 
apres la contamination, au moment de la primo-infec- 
tion et persistant 1 a 2 semaines avant de se «nega- 
tiver» (mise en place de la reponse anticorps). 


Notes 
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Notes 


les anticorps anti-VIH, detectables en moyenne 22 a 
26 jours apres la contamination. 

2 . Les outils virologiques 

Tests de depistage 

Tests de reference : methodes immuno-enzymatiques 
de type ELISA a lecture objective de detection com- 
binee (mise en evidence des Ac anti-VIH-1 et -2 et de 
I’Ag p24). 

Tests rapides (mise en evidence des Ac anti-VIH-1 
et -2). Ils sont moins sensibles que les tests ELISA au 
cours de la primo-infection. Ils constituent un recours 
pour les situations d’urgence (comme les accidents 
d’exposition au sang et sexuels) ou pour promouvoir 
de nouvelles strategies de depistage. 

Tests serologiques de confirmation 

Technique de reference : Western-Blot, revelation par 
une reaction immuno-enzymatique de la presence 
d’anticorps diriges contre differentes proteines du VIH. 

Quantification de la viremie plasmatique par 
mesure de I'ARN viral (charge virale) 

Principe = amplification genomique (PCR), avec seuil 
de detection de 20 a 50 copies/mL. 

Avantage : positivite plus precoce que les serologies, 
valeur pronostique. 

Limite : «fen§tre virologique» = laps de temps entre conta- 
mination et detection du virus dans le sang (8-10 jours). 

3 . Strategic diagnostique de I’infection VIH 

■ Cas general de I’adulte 

Depistage par un test ELISA a lecture objective de 
detection combinee : 

• resultat negatif : absence de seroconversion vis-a-vis 
du VIH et done absence d'infection VIH, sauf dans le 
cas d'une exposition datant de moins de 6 semaines. 
Dans ce cas, il faut repeter le test de depistage 
6 semaines plus tard. 

• resultat positif : test de confirmation (Western Blot) a 
I'initiative du biologiste sur le meme echantillon sanguin. 

Confirmation par Western Blot d'un test Elisa positif : 

• Western-Blot positif : il est obligatoire de valider la 
positivite du test de depistage sur un second preleve- 
ment avant de poser le diagnostic d'infection VIH. Ce 
deuxieme prelevement permet d'eliminer une even- 
tuelle erreur d'identite. L’infection VIH n’est etablie que 
lorsque le resultat de I'analyse de confirmation est 
positif et que des resultats concordants sont obtenus 
sur un second prelevement sanguin. 

• Western-Blot negatif : le diagnostic d’infection VIH est 
exclu. 

4 . Annoncer les resultats d’une serologie VIH 

Traumatisme pour le patient : 

• toujours ressenti comme un choc, 

• parfois aggrave par un sentiment de culpabilite. 
Importance de I'information avant et apres le test et de 
I’ecoute prolongee. 

202 Annonce faite par le medecin qui a prescrit le test. 


■ Consultation pre-test 

La demande d'une serologie VIH doit toujours etre 
accompagnee d’une information claire : 

■ le motif de la demande : signes d'appel cliniques ou 
biologiques ; facteurs de risque de contamination, 

■ la signification d’une eventuelle seropositivite et ses 
consequences : 

possibles therapeutiques pour le patient 
mesures prophylactiques pour le(s) partenaire(s) 
sexuel(s). 

■ I’absence d'information prealable au test va a ren- 
contre d’une politique de prevention : si le test est 
negatif, aucun discours de prevention n'aura ete fait et 
il est trap tard pour qu’il soit entendu quand le resultat 
est negatif. 

Laccord verbal du patient est a recueillir systematique- 
ment sauf urgence a diagnostiquer le VIH (ex : accidents 
deposition au sang et sexuelle, suspicion de patholo- 
gies opportunistes) et patient ne pouvant donner son 
consentement (ex : coma). 

■ Consultation post-test 

Le rendu du resultat du test doit etre fait lors d’une 
consultation dediee. 

Un test negatif doit faire idealement I’objet d’un rendu 
medicalise, etre I'occasion d'un dialogue et d’une infor- 
mation sur les conduites de prevention. 

Le resultat d’un premier test positif doit etre donne 
sous reserve de sa verification sur un deuxieme pre- 
levement. 

Le deuxieme test permet : 

■ d'eviter d’eventuelles (mais rares) erreurs 

■ de revoir le patient apres quelques jours pour : 

delivrer des messages personnalises 
repondre aux questions du patient. 

L’annonce doit §tre tranche et sincere, sans brutalite ni 
“moralisme”. 

Aborder diverses questions portant sur : 

• la situation du patient dans I'histoire naturelle de 
I’infection 

• le suivi, les perspectives de traitement, le pronostic 
sous traitement 

• la transmission, les mesures de prevention 

• les eventuelles consequences dans la vie familiale, 
professionnelle, les projets de procreation 

• I’annonce du resultat du test. Attention au maintien du 
secret medical : tout faire pour convaincre le patient 
d’annoncer sa pathologie a son (ses) partenaire(s) afin 
d'organiser le depistage de celui (ceux)-ci 

• le depistage de I’entourage 

• la declaration d’affection de longue duree (ALD) avec 
prise en charge a 100 % 

• la declaration obligatoire anonymisee : declaration 
obligatoire d’infection par le VIH et declaration obli- 
gatoire de Sida. 

Identifier les differentes personnes-ressources, selon 
les cas : 

• medecin referent 

• medecin specialise dans la prise en charge de I'infec- 
tion VIH 

• assistant(e) social(e) 

■ psychologue (ou psychiatre) 
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■ dieteticien(ne) 

• consultant en education therapeutique 

• personne de confiance. 

Ne pas pretendre a I'exhaustivite «en un temps* mais 
plutot proposer de revoir le patient autant de fois que 
necessaire. 

Assurer la confidentialite. 

Ne pas prescrire d’antiretroviraux tant que le patient n’y 
est pas prepare. 
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Complications infectieuses associees 
au VIH (connaTtre et prevenir) 


II existe 2 types d'infections associees au VIH : 
les infections «non opportunistes» pouvant survenir en 
I’absence d’immunodepression : infections commu- 
nautaires classiques, qui peuvent etre plus frequentes 
du fait de I’immunodepression, 
les infections opportunistes liees a I’immunodepres- 
sion (CD4 < 200/mm 3 ) dues a des agents infectieux 
dont la pathogenicite est largement majoree par I’im- 
munodepression. 


1. Infections «non opportunistes^ 

Elies sont presentees dans le tableau TUE6-165-3. 


TUE6-165-3 : Les principales infections non opportunistes : agents infectieux, diagnostic et prevention 


Agents infectieux 

Diagnostic 

Prevention 

Pneumonies 

bacteriennes 

■ N°1 Streptococcus 
pneumoniae 

■ N°2 Haemophilus 
influenzae 

Cf. item UE6-151 

Vaccination antipneumococcique 

Infections 

digestives 

■ Salmonella non 
typhiques 

• Campylobacter spp 

Cf. item UE6-172 

Pas de prevention specifique en dehors des 
regies d'hygiene alimentaire 

Grippe 

saisonniere 


Cf. item UE6-162 
Manifestations cliniques 
prolongees 
Risque accru de 
complications 

Vaccin anti-grippal et, le cas echeant, traitement 
prophylactique post-exposition et traitement 
curatif par les inhibiteurs de la neuraminidase 

1ST 

■ Syphilis 

■ Gonococcies 

■ Lymphogranulomatose 
venerienne rectale 
(Chlamydia trachomatis) 

■ Condylomatoses 
anogenitales (Human 
papillomavirus, HPV) 

Cf. item UE6-158 

■ Utilisation du preservatif 

• Depistage (depistage serologique parTPHA-VDRL 
recommande au decours de toute exposition 
sexuelle a risque et de fagon annuelle chez les 
personnes ayant des partenaires multiples) et 
depistage et traitement du/des partenaires 

• Verifier les statuts vis-a-vis des autres 1ST, des 
hepatites A, B et C en tenant compte des delais 
de seroconversion 

• Vaccinations antiVHA et antiVHB chez les 
hommes homosexuels 

Co-infections 
par les virus 
des hepatites 
B et C 


Cf. item UE6-163 

Chez tous les patients : renforcer les messages 
de prevention, rechercher systematiquement 
une infection par le VHC et le VHB lors de la 
decouverte d'une infection VIH, maintenir une 
surveillance serologique annuelle chez les sujets 
dont I'exposition au risque persiste 


Hepatite B 

■ 7 % des patients 

■ I'infection VIH aggrave 
I'histoire naturelle et le 
pronostic de I'hepatite B 

■ vaccination antiVHA si serologie VHA negative 

■ vaccination antiVHB si serologie VHB negative 
(schema renforce double dose) 

■ recherche des anticorps anti-Delta chez tout 
porteur de I’Ag HBs 


Hepatite C 

■ 20 % des patients 

■ I'infection VIH aggrave 
I'histoire naturelle et le 
pronostic de I'hepatite C 

■ vaccination antiVHA si serologie VHA negative 
• vaccination antiVHB si serologie VHB negative 
(schema renforce double dose) 


Notes 
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Notes 

TUE6-165-4 : Principales infections opportunistes (10) 


Infection 

opportuniste 

Seuil de CD4 a 
risque (/mm 3 ) 

Agent 

responsable 

Presentation Clinique 


Tuberculose 
(Cf. item UE6-155) 

Pas de seuil 

Mycobacterium 

tuberculosis 

(bacterie) 

■ Atteinte extra-pulmonaire frequente : ganglionnaire, pleurale, osseuse, 
meningee surtout chez les patients qui ont un nombre de CD4 bas 

■ Proportion elevee de patients qui ont une radiographie de thorax 
normale quand les CD4 sont bas. 


Candidose 

cesophagienne 

<200 

Candida spp 
(champignon) 

• Candidose orale associee a dysphagie ± douleurs retrosternales 


Pneumocystose 

pulmonaire 

<200 

Pneumocystis 

jirovecii 

(champignon) 

Toux seche et fievre puis dyspnee et anomalies auscultatoires 
(installation sur plusieurs semaines) 

Pas d'atteinte extrapulmonaire 

Souvent revelee comme une pneumopathie interstitielle ne 
repondant pas a une antibiotherapie “classique” 

Dissociation clinico-biologique : hypoxemie plus importante que ne 
le laisse supposer le tableau Clinique 


Toxoplasmose 

cerebrale 

<200 

Toxoplasma 
gondii 
(reactivation 
endogene de 
kystes latents, 
parasites) 

■ Deficit neurologique focal dans environ la moitie des cas 
• Tout tableau neurologique central dans ce contexte 

d'immunodepression doit faire evoquer le diagnostic (epilepsie, 
cephalees tenaces, . . .) 

■ Fievre inconstante 

■ Quelques rares formes extra-cerebrales, notamment oculaires 


Cryptococcose 

< 100 

Cryptococcus 

neoformans 

(champignon) 

■ Meningite ou meningo-encephalite d'installation progressive 

■ Cephalees, fievre inconstante, syndrome meninge, syndrome 
d'hypertension intracranienne 

■ Parfois, atteinte disseminee (pulmonaire, urinaire, cutanee) 


Leuco- 

encephalopathie 

multifocale 

progressive 

(LEMP) 

< 100 

Polyomavirus : 
Virus JC 
(virus) 

• Affection demyelinisante de la substance blanche 

■ Troubles neurologiques d'apparition progressive, selon les localisations 
cerebrates des lesions : 

■ Deficit moteur/sensitif 

■ Troubles du comportement, troubles cognitifs 

■ Syndrome cerebelleux 

■ Classiquement, ni cephalee ni hypertension intracranienne, ni fievre 


Infections a CMV 

<50 

Cytomegalovirus 

(virus) 

RETINITE A CMV 

• necrose hemorragique de la retine : troubles visuels dependant de 
I'extension et de la localisation des lesions (cecite si atteinte de la macula) 
AUTRES LOCALISATIONS 

■ digestives : cesophagite, gastroduodenite, colite, cholangite 

■ neurologiques : encephalite, ventriculite, myeloradiculite, nevrite, 
meningite 


Mycobacterioses 

atypiques 

<50 

Mycobacterium 

avium 

intracellulare 

(bacterie) 

• Le plus souvent infection disseminee 

■ Fievre, alteration de I'etat general, sueurs nocturnes 

■ Cytopenies 

■ Localisations : ganglionnaire, moelle osseuse, hepatique, splenique, 
digestive, pulmonaire, cutanee 
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Diagnostic 

Prevention 



Primaire 

Secondaire 


■ Mise en evidence du bacille de Koch (expectorations, tubages gastriques, 
LBA, prelevements tissulaires) : 

■ a I'examen microscopique (mise en evidence de bacilles-alcoolo- 
acido-resistants) 

■ en culture 

■ Examen anatomopathologique : granulome epithelioi'de gigantocellulaire, 
particulierement evocateur de Mycobacterium tuberculosis en presence de 
necrose caseeuse 

Depistage systematique 
de I’infection tuberculeuse 
latente (ITL) par test 
immunologique (de 
preference, tests IGRA) 
Traitement des ITL le cas 
echeant 

Non indiquee 


Le diagnostic Clinique suffit le plus souvent. En cas de doute : 

■ Prelevements (oraux, oesophagiens) 

• Aspects endoscopiques evocateurs (depots blanchatres, muqueuse 
erythemateuse) 

Non recommandee 

Non recommandee 


■ Mise en evidence de Pneumocystis jirovecii dans prelevements respiratoires 
(liquide de lavage bronchiolo-alveolaire, expectorations induites) 

■ Radiographie du thorax : syndrome interstitiel ou alveolo-interstitiel 
bilateral diffus (PUE6-165-3) 

Si CD4 < 200/mm 3 
(et/ou < 15 % des 
lymphocytes totaux) : 
Cotrimoxazole 

Cotrimoxazole jusqu'a ce que : 

• CD4 > 200/mm 3 et > 15 % a 2 reprises 
a au moins 3 mois d’intervalle 
■ ou CV indetectable + ARV depuis plus 
de 3 mois 

+ CD4 entre 100 et 200/mm 3 


■ TDM ou IRM cerebrale sans et avec injection en urgence : 

■ abces cerebraux souvent multiples 

• aspect typique en cocarde apres injection de produit de contraste, entoure 
d'un halo hypodense d’cedeme (diagnostic presomptif) 

■ Serologie toxoplasmique : 

■ si negatif = diagnostic peu probable 

■ si positif = non contributif 

■ PCR dans le LCS (en I'absence de Cl a la PL) : 
peu sensible mais tres specifique. 

■ Test therapeutique : en I’absence d’amelioration clinique ou radiologique 
apres 15 jours de traitement : biopsie cerebrale stereotaxique 

(< diagnostic de certitude ) 

• IgG anti -Toxoplasma + et 
CD4<1 00/mm 3 : 
Cotrimoxazole 

• IgG ani\-Toxoplasma : 
regies hygieno-dietetiques 
+ controle annuel de la 
serologie. 

Memes molecules que le traitement 
curatif mais a mi-dose, a poursuivre jusqu’a 
ce que CD4 > 200/mm 3 pendant > 6 mois 
sous ARV efficaces 


LCS: 

■ Cellularite faible, hyperproteinorachie et hypoglycorachie inconstantes 

■ Coloration a I'encre de Chine pour mise en evidence du champignon a 
I'examen direct puis culture 

Antigene cryptococcique dans le sang et le LCS 
IRM cerebrale le plus souvent normale 

Non recommandee 

Fluconazole per os de duree prolongee 


IRM cerebrale : 

■ Lesions multiples de la substance blanche 

■ Hypo-intenses enTI 

■ Hyper-intenses en T2 

■ Pas d'cedeme ni effet de masse 

■ Pas de prise de contraste 

Detection du virus JC par PCR dans le LCS 
Biopsie cerebrale si doute diagnostique 

Non 

Non 


■ Mise en evidence d'une replication CMV dans le sang par PCR chez les 
patients avec serologie CMV positive en IgG 

■ Retinite : fond d'ceil ± angiographie en cas de doute diagnostique 

■ Localisations digestives : endoscopies avec presence de lesions 
inflammatoires ulcerees macroscopiquement, presence de cellules a 
inclusions virales intranucleaires evocatrices de CMV en histologie 

• Atteinte neurologique : mise en evidence du CMV dans le LCS par PCR 

Si serologie CMV 
lgG+ et CD4< 100/ 
mm 3 : surveillance PCR 
CMV regulierement et 
surveillance fond d'ceil si 
PCR CMV+ 

RETINITE A CMV : maintien du 
valganciclovir jusqu’a ce que les 
lymphocytes T CD4 soient superieurs a 
100 /mm 3 pendant au moins 3 mois 


Isolement de la mycobacterie : 

■ Hemocultures sur milieu specifique (lyse-centrifugation), 

■ Prelevement biologique (moelle) 

Granulomatose a I’examen anatomopathologique d'une biopsie tissulaire 

Surveillance clinique 
et ARV 

Pas de prevention secondaire 
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2 . Les infections opportunistes (10) 

Les 10 surviennent en cas de prise en charge tardive de 
I'infection VIH ou chez des patients deja suivis, lors d'une 
rupture d’observance. 

Les plus frequentes : pneumocystose pulmonaire, tuber- 
culose, infections a CMV, candidose oesophagienne, 
toxoplasmose cerebrale. 

Pour certaines d'entre elles, il existe des moyens efficaces 
de prevention primaire et/ou secondaire. 

Caracteristiques cliniques, diagnostiques et preventives 
des principales infections opportunistes observees en 
France metropolitaine : Cf. TUE6-165-4. 


PUE6-165-3 : Pneumocystose pulmonaire 


Q_ 

CD 

"CD 



Complications non infectieuses 
associees au VIH (connaTtre et 
savoir depister) 


1. Cancers classant Sida (TUE6-165-5) 


Lymphomes malins non Hodgkiniens 

a un stade precoce de la maladie (CD4 > 200/mm 3 ), ils 
sont de type Burkitt et associes a I’EBV dans 30-40 % 
des cas. Ils sont principalement ganglionnaires. 
a un stade avance (CD4 < 100/mm 3 ), ils sont le plus 
souvent immunoblastiques et presque toujours lies a 
I’EBV (infection des lymphocytes B par EBV). Ils sont 
surtout extra-ganglionnaires, touchant le tube digestif 
et le cerveau. 

Maladie de Kaposi 

chez les homosexuels masculins dans la population cau- 
casienne ; chez les heterosexuels et les enfants en Afrique 
liee au pouvoir oncogene vasculaire du virus HHV-8 
lesions cutanees infiltrees, vlolacees, nodulaires ou en 
plaques 

lesions muqueuses (palais), frequentes 
extension cutanee et diffusion viscerale (poumon, tube 
digestif) favorisee par le deficit immunitaire 
diagnostic clinique et histologique (proliferation angio- 
mateuse et fibroblastique). 

■ Cancer du col uterin 

la dysplasie du col de I’uterus est frequente chez les 
femmes vivant avec le VIH qu'elles regoivent ou non un 
traitement antiretroviral ; 

frottis cervical annuel et colposcopie a la moindre ano- 
malie decelee. 


2 . Cancers non classant Sida (TUE6-165-5) 

Frequence plus elevee que dans ia population gene- 
rale : maladie de Hodgkin, cancer bronchique, cancer 
du canal anal, hepatocarcinome chez les patients co- 


TUE6-165-5 : Les principales complications non infectieuses associees au VIH 



Type de cancer 

Diagnostic 

Depistage 

Cancers 

classant 

Sida 

Lymphome malin 
non hodgkinien 

Alteration de I'etat general febrile 
Syndrome tumoral 

Examen clinique regulier 
Pas de depistage specifique 

Maladie de Kaposi 

Nodules infiltres, violaces 
Lesions cutaneo-muqueuses 
sont les plus frequentes 

Examen clinique regulier 
Pas de depistage specifique 


Cancer du col de 
I'uterus 


Frottis cervical annuel et colposcopie a la moindre 
anomalie decelee. 

Cancer non 
classant sida 
(Liste non 
exhaustive) 

Cancer du canal 
anal 


Examen proctologique annuel chez les patients 
homosexuels masculins ou tout patient avec 
antecedent de condylomes ano-genitaux et les 
femmes avec dysplasie ou cancer du col de I’uterus 


Hepatocarcinome 

Co-infection par VHC ou VHB 
Cirrhose 

Echographie hepatique semestrielle associe a un 
dosage de I'alpha foetoproteine 
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FUE6-165-3 : 

Association d’antiretroviraux preferentiellement 


+ 1 Inhibiteur de la protease booste par du ritonavir 


2 inhibiteurs nucleosidiques 
de la transcriptase inverse 



Tenofovir + emtricitabine ou 
Abacavir + lamivudine 



+ 1 Inhibiteur de Pintegrase 


infectes par le VHB et/ou le VHC. II existe un depistage 
pour certains d’entre eux uniquement 
Presentation initiale plus agressive et evolution Clinique 
pejorative 

Role des cofacteurs viraux et/ou d’exposition (ex. HPV, 
tabac). 
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Connaitre les grands principes du 
traitement antiretroviral 


1. Principes du traitement antiretroviral 
■ Objectif 

Restaurer et maintenir un taux de lymphocytes T 
CD4 > 500/mm 3 en rendant la charge virale VIH plas- 
matique indetectable (< 50 copies/mL) 

Ainsi la mortality et la morbidity (frequence des infec- 
tions opportunistes) diminuent. Les patients en succes 
therapeutique (charge virale indetectable et taux de 
lymphocytes T CD4 > 500/mm 3 ) ont une esperance de 
vie qui s’approche de celle de la population generate. 

A noter que le traitement ne permet pas I'eradication du 
VIH. Tout arret des antiretroviraux conduit a la reprise 
de la replication virale et a la baisse parfois rapide du 
taux de lymphocytes T CD4. 

Qui et quand ? (indications) 

Dans tous les cas, I’instauration d’un traitement anti- 
retroviral doit etre preparee pour optimiser I’adhe- 
sion au traitement : role de I’equipe multidiscipli- 
naire d’education therapeutique et d’education a la 
sante (medecins, pharmaciens, infirmieres, consultation 
d'education therapeutique et d’aide a I’observance, 
travailleurs sociaux, psychologues, entourage familial, 
associations de patients). Le traitement doit etre bien 
compris et accepte du patient. 

II n’y a pas d'urgence a initier un traitement antire- 
troviral dans le cadre d'une infection VIH. Mieux vaut 
differer I’initiation d’un traitement antiretroviral que de 
prendre le risque qu’il soit mal pris et qu’il conduise a la 
selection de virus resistants (A dlfferencier de la situa- 
tion des accidents d’exposition au sang oil les antire- 


troviraux doivent etre commences dans les 48 heures 
pour prevenir I’infection VIH chez la personne exposee. 
Cf. Item UE1 1-362). 

Tous les patients vivant avec le VIH ont une indica- 
tion de traitement antiretroviral quel que soit le taux 
de lymphocytes T CD4 

■ Comment ? 

De nombreux antiretroviraux sont disponibles dans 
5 classes differentes (Cf. infra) 

II est recommande de realiser un test genotypique 
de resistance lors du diagnostic de I’infection par le 
VIH. Ce test recherche la presence de mutations qui 
sont associees a une resistance aux antiretroviraux au 
niveau du gene de la transcriptase inverse, du gene de 
la protease et du gene de I’integrase. 

Les combinaisons de trois molecules antiretrovirales, 
appelees tritherapies, permettent d’obtenir une effica- 
cite antiretrovirale durable et limitent le risque de selec- 
tion de resistances. 

En premiere intention (FUE6-165-3), on privilegie une 
tritherapie simple en 1 prise par jour, comportant 2 inhi- 
biteurs nucleosidiques de la transcriptase inverse (INTI) 
associes a, soit 1 inhibiteur non nucleosidique de la 
transcriptase inverse (INNTI), soit 1 inhibiteur de pro- 
tease (IP), soit 1 inhibiteur d'integrase (II). II existe des 
formes combinees qui favorisent I'observance et qui 
permettent une seule prise/jour. 

Le traitement antiretroviral doit etre maintenu a vie. 

Points importants 

Prescription initiale par un medecin hospitalier, puis 
suivi conjoint par le specialists et le generaliste. 

La plupart des antiretroviraux sont disponibles en phar- 
macie de ville. 

Importance du respect des posologies, des horaires de 
prise par rapport aux repas, pour assurer des concen- 
trations seriques optimales. 

Attention aux interactions medicamenteuses. 


Notes 
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Le traitement antiretroviral en resume : 
unique moyen de controle de la charge virale 
plasmatique VIH done, indirectement, de la 
restauration immunitaire 
a vie 

pourtous les patients vivant avec le VIH, quel 
que soit le taux de lymphocytes T CD4. 


2 . Les 5 classes d’antiretroviraux disponibles 
et leurs principaux effets indesirables 
(molecules, effets secondaires/precautions 
d’emploi et interactions medicamenteuses) 

Les inhibiteurs de la transcriptase inverse 

Les inhibiteurs nucleosidiques/nucleotidiques de 
la transcriptase inverse (INTI) 


TUE6-165-6 : INTI 

Molecules 
commercialisees et 
utilisees en 2015* 

■ 

Precautions d’emploi 

Zidovudine 

Cytopenie (surveillance de 
I’hemogramme) 

Lamivudine ou 
Emtricitabine 

Adaptation posologique a la 
fonction renale 

Abacavir 

Syndrome d'hypersensibilite 
a I’abacavir associe a I'allele 
HLA-B‘5701. D’ou : 

• depistage de I'allele HLA-EL5701 
avant toute prescription d’abacavir. 
■ contre-indication definitive de 
toute prescription d'abacavir 
chez les patients presentant ce 
groupe tissulaire 

Tenofovir 

Nephrotoxicite (insuffisance renale 
et /ou tubulopathie proximale). 
D’ou : proteinurie, clairance de la 
creatinine, phosphoremie avant 
I'instauration du traitement puis 
regulierement 


* Denomination commune internationale 


Effets secondaires a court terme de la classe des 

inhibiteurs nucleosidiques/nucleotidiques de la 

transcriptase inverse 

Troubles digestifs 

Interactions medicamenteuses 

II n’y a pas d’interaction medicamenteuse specifique 

Inhibiteurs non nucleosidiques de la transcriptase 
inverse (INNTI) 

Molecules commercialisms et utilisees en 2015 


TUE6-165-7 : INNTI 

Molecules* 

Precautions d’emploi 

Nevirapine 

Hepatite cytolytique 
medicamenteuse. D’ou 
surveillance des transaminases 
x 2 par semaine pendant 2 mois, 
puis une fois au 3eme mois, puis 
regulierement 

Efavirenz 

Troubles neuropsychologiques 
plus marques a I’initiation 
Contre-indication chez la femme 
enceinte pendant le ler trimestre 

Etravirine 


Rilpivirine 

A prendre au cours d'un repas 
Interaction avec les inhibiteurs 
de la pompe a protons qui sont 
done contre-indiques en cas de 
traitement par rilpivirine 


* Denomination commune internationale 


Effet secondaires a court terme de la classe des 
inhibiteurs non nucleosidiques de la transcriptase 
inverse 

Rash cutane plus ou moins severe, dans les 6 premieres 
semaines de traitement. Plus frequent avec la nevirapine 
qu'avec les autres molecules de la classe. S’il existe des 
signes de severite (fievre elevee, atteinte des muqueuses, 
atteinte cutanee extensive), le traitement doit etre imme- 
diatement arrete et est definitivement contre-indique. 

Interactions medicamenteuses nombreuses 

Les INNTI sont inhibiteurs ou inducteurs du cytochrome 
P450 et il existe done des interactions medicamenteuses 
avec les autres medicaments utilisant cette voie de meta- 
bolisme (ex. : rifampicine, oestroprogestatifs, inhibiteurs 
de la protease). 

Les inhibiteurs de la protease (IP) 

Molecules commercialisees et utilisees en 2015 


TUE6-165-8 : IP 

Molecules* 

Precautions d’emploi 

Atazanavir/ritonavir** 

Hyperbilirubinemie libre, reversible 
a arret du traitement 
Lithiase renale 

Interaction avec les inhibiteurs 
de la pompe a protons qui sont 
done contre-indiques en cas de 
traitement par atazanavir 

Darunavir/ritonavir** 

Rash cutane 

Lopinavir/ritonavir** 



* Denomination commune internationale 

** Afin d’obtenir des concentrations d’lP suffisantes au site de I’infection, 
il est indispensable d’ajouter du ritonavir qui joue le role de potentialisa- 
teur pharmacologique («boost») en inhibant le cytochrome P450, voie du 
metabolisme des IP 
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Effets secondaires a court terme de la classe des 
inhibiteurs de la protease 

■ Troubles digestifs (douleurs abdominales, accelera- 
tion du transit) 

■ Troubles metaboliques 

■ Hepatite medicamenteuse 

Interactions medicamenteuses nombreuses 

Induction ou inhibition enzymatique (CYP P450 en parti- 
culier CYP3A4) -> interactions medicamenteuses +++ 
(rifampicine, oestroprogestatifs oraux, . . .) 


Les inhibiteurs de I’integrase (INI) 

Molecules commercialisms et utilisees en 2015 


TUE6-165-9 : INI 

Molecules* 

Precautions d’emploi 

Raltegravir 


Dolutegravir 

aucune 

Elvitegravir** 



* Denomination commune internationale 

** Molecule commercialisee seulement dans un comprime unique asso- 
ciant tenofovir, emtricitabine et cobicistat. 


Effets secondaires de la classe 

Les INI offrent un excellent profil de tolerance en particu- 
lier sur le plan metabolique. Des cas de troubles digestifs 
sont rapportes. 

Interactions medicamenteuses 

Les INI ont un faible metabolisme hepatique et de ce fait sont 
peu souvent responsables d’interaction medicamenteuse. 

Ils peuvent en revanche subir des interactions medicamen- 
teuses par des molecules inductrices comme la rifampicine. 

■ Les inhibiteurs du corecepteur CCR5 

A I'heure actuelle, cette classe contient un seul medica- 
ment : le maraviroc 

Effets secondaires (TUE6-165-10) 

Interactions medicamenteuses nombreuses 

Les interactions medicamenteuses sont nombreuses, 
notamment avec les autres antiretroviraux. II est done 
necessaire d’adapter les posologies de maraviroc et des 
autres antiretroviraux de I’association et de surveiller les 
concentrations plasmatiques residuelles des antiretroviraux. 

3. Toxicite a long terme des antiretroviraux 

Les traitements antiretroviraux eux-memes exposent a 
une morbidity propre, notamment a moyen et long terme 


II s'agit principalement de : 
lipodystrophie - cytopathie mitochondriale 
toxicite cardiovasculaire 
toxicite renale 

toxicite osseuse (osteoporose) 
toxicite metabolique. 
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Prise en charge initiate d’un patient 
vivant avec le VIH 


1. Objectifs 

La prise en charge initiate doit etre globale : 
etablir une relation de confiance facilitant le suivi ulte- 
rieur et I'adhesion aux propositions therapeutiques 
prendre en compte les problemes d’insertion, de cou- 
verture sociale et les problemes psychologiques avec 
mise en place de mesures de soutien et d’accompa- 
gnement 

evaluer le statut immunovirologique de I’infection VIH : 
dosage des lymphocytes T CD4 et mesure de la charge 
virale plasmatique 

rechercher des comorbidites et des complications de 
I’infection VIH, notamment infectieuses et tumorales, 
pouvant necessiter un traitement 
debuter un traitement preventif des infections opportu- 
nistes le cas echeant. 

2. Donnees a recueillir et explorations 
initiales (TUE6-165-11) 

3. Attitude therapeutique 

Selon revaluation Clinique, immunologique et virologique, 
plusieurs traitements peuvent etre proposes a un patient 
infecte par le VIH, par ordre d’urgence : 

Le traitement curatif des infections opportunistes, 
en cas d’infection(s) opportuniste(s) evolutive(s) 
(TUE6-165-4) 

Le traitement preventif/prophylactique primaire 
des infections opportunistes, en cas de risque reel 
de survenue de certaines infections opportunistes 
(TUE6-165-4) 

Le traitement antiretroviral. 


TUE6-165-10 : Inhibiteurs du CCR5 

Molecules* 

Effets secondaires specifiques 

Precautions d’emploi 

Maraviroc 

Tolerance globalement bonne 

Determination prealable du tropisme de la 
souche virale pour le corecepteur CCR5 
(genotropisme) 


Notes 


* Denomination commune internationale 


209 




UE6 - N°165 • Infection a VIH 


Notes 


210 


TUE6-1 65-11 : Donnees cliniques et paracliniques a recueillir a la prise en charge d’un patient infecte par le VIH 

Donnees de ■ Contexte de vie : historique de la contamination, vie familiale et relationnelle, statut 

I’interrogatoire virologique du (des) partenaire(s), desir d’enfant, activite professionnelle, conditions de 

ressources et de logement, couverture sociaie 

■ Antecedents medicaux (en particulier evenements potentiellement lies au VIH, infections 
sexuellement transmissibles) et chirurgicaux 

■ Facteurs de risque cardiovasculaire, alcool, substances illicites, traitements de substitution 

■ Statut vaccinal 

Examen Clinique Examen Clinique complet, notamment : 

■ poids 

■ perimetre ombilical 

■ tour de hanches 

■ examen cutane et des muqueuses 

Bilan biologique Evaluer le statut immunovirologique 

■ Typage lymphocytaire CD4/CD8 

■ ARN VIH plasmatique quantitatif (charge virale) 

Depister les co-infections et 1ST 

■ Marqueurs de I’hepatite virale B : Ag HBs, Ac anti-HBs et Ac anti-HBc 

■ Serologie de I'hepatite virale C 

■ Serologie de I'hepatite virale A 

■ Serologie de la syphilis (TPHA, VDRL) 

■ Consultation gynecologique avec realisation d'un frottis cervico-vaginal 
si absence de bilan recent 

■ Examen proctologique chez les personnes ayant des antecedents de condylomes 
ou des pratiques sexuelles anales 

Depister les 10 pour lesquelles il existe une prevention primaire 

■ Serologie de la toxoplasmose 

■ Serologie du CMV 

Diagnostiquer les 10 si immunodepression profonde (CD4 < 200/mm 3 ) 

Depister la tuberculose latente si antecedent de tuberculose ou exposition tubercuieuse 
et/ou taux de lymphocytes T CD4 < 200/mm 3 

■ radiographie thoracique 

■ test IGRA 

Realiser le bilan pretherapeutique 

■ Hemogramme avec plaquettes 

■ Transaminases, gamma-GT, phosphatases alcalines 

■ Creatininemie 

■ Glycemie a jeun 

■ Bilan lipidique a jeun : cholesterol total, HDL, LDL, triglycerides 

■ Recherche d’une proteinurie (bandelette urinaire) 

■ Electrocardiogramme si facteurs de risque cardiovasculaire 
ou si i'age est superieur a 50 ans 

■ Genotypage VIH (mutations de resistance, sous-type viral) 

■ HLA B57*01 

■ Osteodensitometrie si facteurs de risque d’osteoporose 
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Suivi au long cours d’un patient 
vivant avec le VIH 


1 . Planifier le suivi du patient 

Le specialiste et le generaliste assurent conjointement le 
suivi. Une synthese annuelle hospitaliere par le specialiste 
est recommandee. 

En cas de probleme ou de modification therapeutique, le 
generaliste contactera le specialiste. 

2 . Prise en charge reguliere (TUE6-165-12) 

Maintien de I’efficacite virologique 

Observance therapeutique 

Depistage des 1ST et co-infections le cas echeant 


Prevention des 10, le cas echeant, ou arret prevention 

primaire ou secondaire des 10 en fonction du taux de 

lymphocytes T CD4 

Prevention de la transmission du VIH 

Prevention des complications (mesures hygieno- 

dietetiques) 

Lutte contre les addictions 
Lutte contre le tabagisme 

3 . Frequence et contenu des evaluations pour 
les patients sous traitement antiretroviral 

Frequence : dans un delai de 2 a 4 semaines 
apres I’initiation du traitement, puis tous 
les 3 a 6 mois selon revolution clinique et 
biologique. 
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■ Trois criteres majeurs : efficacite, observance 
et tolerance 

Evaluation de I'efficacite : controle immunologique et 
virologique 

• une fois acquise, I’indetectabilite de la charge virale 
VIH se maintient aussi longtemps que le traitement 
est correctement pris, en I'absence d’interactions 
pharmacologiques liees a des medicaments associes 

■ le bilan est alors realise tous les 3 a 4 mois, tous les 
6 mois si les CD4 sont > 500/mm 3 : 
lymphocytes T CD4 et charge virale 
parametres biologiques (NFS, transaminases, 
glycemie, creatininemie, bilan lipidique...) variant 
en fonction des traitements presents. 

• si replication persistante ou rebond virologique : 
avis specialise aupres du medecin referent, dans 
un delai bref. 

Evaluation reguliere de I'observance du traitement 
antiretroviral, element determinant du succes thera- 
peutique. 

Evaluation de la tolerance du traitement antiretroviral a 
court et moyen termes. 

Surveillance clinique 

• Recherche d'eventuels effets indesirables selon les 
molecules : digestifs, neuropsychiques, cutanes, meta- 


boliques, allergiques, lypodystrophie (lipoatrophie ou 
lipohypertrophie) 

Surveillance biologique 

• numeration-formule sanguine, plaquettes, transaminases 

• cholesterol, triglycerides, glycemie 

• selon les cas : creatinine, calcemie, phosphoremie, 
bilan urinaire (proteinurie/creatininurie) 

4 . Vaccinations (Cf. item UE6-143) 

Qui et quand ? (indications) 

Diminution de I'immunogenicite des vaccins liee a I’im- 
munodepression 

Vacciner de preference lorsque la charge virale VIH est 
indetectable et, si possible, quand les CD4 > 200/mm 3 
BCG contre-indique quel que soit le statut immunitaire 
Tous les vaccins vivants attenues sont contre-indiques 
si CD4 < 200/mm 3 

Comment ? 

Vaccination antitetanique et antidiphterique : chez 
tous les patients selon le calendrier vaccinal. 
Vaccination anti-hepatite B : chez tous les patients 
sans marqueur serologique d’infection par le VHB (le 
plus souvent par schema vaccinal renforce). 


TUE6-165-12 : Suivi d’un traitement antiretroviral 


Examens 

Frequence 

Objectifs 

Clinique 

J15, Ml, ± M2, M3, puis au minimum tous 
les 3 a 6 mois 

Tolerance du traitement 
Observance 

Detection manifestations cliniques VIH, 
syndrome de reconstitution immunitaire 

Charge virale 

Ml, M3, M6, puis selon evolution 

Charge virale inferieure au seuil de 
detection au 6e mois 

Lymphocytes T CD4 

M3, M6, puis selon evolution 

Restauration immunitaire > 500 CD4/mm 3 

NFS, plaquettes 

A chaque bilan 

Toxicite hematologique 

Transaminases 

A chaque bilan 

Toxicite hepatique (tous les ARV) 

Creatinine + clairance 
creatinine estimee 

A chaque bilan 

Toxicite renale 

Autres parametres biologiques 
de tolerance : lipase, CPK, 
phosphore, lactates, etc. 

Selon anteriorite et traitement en cours et 
clinique 

Toxicite 

Lipides, glycemie a jeun 

Au moins 1 fois par an 

Impact metabolique des ARV 

Serologie syphilis 

1 fois par an ou selon contexte clinico- 
epidemiologique 

Necessite traitement specifique 

Serologies Hepatites A, B, C 

1 fois par an si anterieurement negative 
chez les sujets dont I'exposition au risque 
persiste 

Contamination recente 

Frottis cervico-vaginal 

1 fois par an si anterieurement normal, 
bi-annuel + colposcopie si anterieurement 
anormal ou CD4 < 200/mm3 

Infection HPV ? 
Depistage cancer du col 

Anuscopie + cytologie anale 

1 fois par an chez homosexuels et 
bisexuels masculins 

Infection HPV ? 
Depistage cancer anal 


Notes 
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Vaccination anti-hepatite A : 

• chez les patients a risque d’exposition au VHA (homo- 
sexuels masculins, usager de drogues intraveineuses, 
voyage en zone d'endemie) 

• en cas de co-infectes par le VHB ou le VHC, 

• en cas d'hepatopathie chronique. 

Vaccination anti-pneumococcique : chez tous les 
patients (1 dose de vaccin conjugue 13-valent suivie, 
au moins 2 mois plus tard, d’une dose de vaccin poly- 
osidique 23-valent) 

Vaccination annuelle contre la grippe saisonniere : 

chez tous les patients. 

Vaccination anti-amarile (fievre jaune) : chez les 
patients voyageant en zone d’endemie, si CD4 > 200/ 
mm 3 et > 15 % des lymphocytes (vaccin vivant attenue, 
contre-indique si CD4 < 200/mm 3 ). 


Pouren savoir plus 

- Prise en charge medicate des personnes vivant avec le VIH - 
recommandations du groupe d’experts. Rapport 2013. Edition La 
documentation frangaise. www.sante.gouv.fr/IMG/pdf/Rapport_ 
Morlat_2013_mise_en_ligne.pdf 
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Objectifs 

ConnaTtre les circonstances imposant la 
recherche d’un paludisme et les examens 
complementaires permettant de confirmer le 
diagnostic et d’evaluer le retentissement. 
ConnaTtre les criteres de gravite, les 
principes de I’hospitalisation. 

ConnaTtre le traitement et les principes de la 
surveillance d’un acces palustre. 

ConnaTtre les principes de la prevention 
antivectorielle et de la protection 
medicamenteuse. 

Acceder aux sources d’information 
permettant la mise en oeuvre des mesures 
de prophylaxie adaptees. 

Identifier les situations d’urgence et planifier 
leur prise en charge. 


Points importants 

Toujours evoquer un paludisme en presence d'une 
fievre au retour d'une zone d'endemie palustre. 
Toute suspicion de paludisme est une urgence 
diagnostique et therapeutique. 

Le diagnostic repose sur le frottis sanguin + 
goutte epaisse (determine I'espece en cause et la 
parasitemie) et sur les tests de detection rapide. 
Seules les especes Plasmodium falciparum 
(> 90 % des acces palustres diagnostiques 
en France) et P. knowtesi (< 1 % des cas 
diagnostiques en France) peuvent causer des 
acces palustres graves. 

La presence de signe(s) de gravite impose le 
transfert en reanimation. 

L’artesunate IV est le traitement de reference du 
paludisme grave, la quinine etant utilisee unique- 
ment si I’artesunate n’est pas immediatement 
disponible. 

Les mesures de protection antivectorielles doivent 
§tre expliquees a tout voyageur se rendant en 
zone d’endemie palustre. 

En France, le Flaut Conseil de la Sante Publique 
(HCSP) publie chaque annee des recommanda- 
tions sanitaires pour les voyageurs a I’attention 
des professionnels de sante (http://www.invs. 
sante.fr), source fiable d'informations pour adapter 
la chimioprophylaxie du paludisme aux conditions 
du voyage et aux caracteristiques du voyageur. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Prise en charge et prevention du 
paludisme d’importation a Plasmodium 
falciparum - Recommandations pour 
la pratique clinique (revision de la 
conference de consensus 11669 ; 
Societe de Pathologie Infectieuse 

de Langue Francaise (disponible en 
ligne : www.infectiologie.com/site/ 
medias/_documents/consensus/2007- 
paludisme-court.pdf ) 

• Haut Conseil de la Sante Publique - 
Recommandations sanitaires pour 
les voyageurs, 2014 (a I'attention des 
professionnels de sante). Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire 
(disponible en ligne : http://www.invs. 
sante.fr) 


1 Bases pour comprendre 


1. Generalites 

Paludisme = protozoose due a un hematozoaire du 
genre Plasmodium. 

Cinq especes plasmodiales : P. falciparum, P. vivax, 
P. ovale, P. malariae, P. knowtesi. 

Reservoir strictement humain (sauf P. knowtesi). 
Vecteur : anophele femelle a activite hematophage 
nocturne. Ce moustique ne fait pas de bruit et sa piqure 
est indolore. 

Incubation - latence clinique : 

• minimale : 7 jours pour P. falciparum ; 10 a 15 jours 
pour les autres especes. 

• maximale : 3 mois pourP. falciparum dans 95 % des cas ; 
3 ans pour P. vivax et P. ovale ; > 10 ans pour P malariae. 


2. Cycle complexe (FUE6-166-1) 

La schizogonie hepatique est asymptomatique. Les mani- 
festations du paludisme sont dues a la schizogonie ery- 
throcytaire. Leur gravite depend de I’espece de Plasmo- 
dium, de la parasitemie et de I’immunite de I'hote. 

Pour P. falciparum, la schizogonie erythrocytaire s'ef- 
fectue presque exclusivement dans les capillaires visce- 
raux, notamment cerebraux dans les paludismes graves. 
Cette espece plasmodiale est done responsable des 
formes graves de paludisme. La parasitemie peut etre 
elevee, car cette espece parasite toutes les hematies, 
quel que soit leur age. 









3 . Manifestations cliniques 

Les manifestations cliniques du paludisme sont essentiel- 
lement celles d'une anemie hemolytique : 

Fievre, frissons (I'hemolyse libere une substance 
pyrogene), evoluant par acces, entrecoupes de 
periodes de remission clinique. L’eclatement des 
schizontes est en general synchrone ; la fievre est done 
intermittente. 

■ Ictere 

Splenomegalie au bout d’un certain temps 
devolution, due a I'hemolyse et a la phagocytose 
d’hematies parasitees 

4 . Epidemiologie 

■ Regions endemiques 

Zones intertropicales (FUE6-166-2). L'Afrique subsaharienne 
est source de 90 % des cas mondiaux, majoritairement 
dus a P. falciparum. 

■ Situation en France 

Environ 4 000 cas de paludisme d’importation par an, 
contractes dans 95 % des cas en Afrique subsaha- 
rienne ; P. falciparum en cause dans 90 % des cas ; 
10-20 deces/an. 

Sujets receptifs : 

surtout jeunes enfants vivant en zone endemique 
a tout age en cas d'exposition temporaire : migrants 
retournant en zone d’endemie, touristes et expatries. 


2 Savoir diagnostiquer un paludisme 

Toute fievre au decours d’un sejour en zone d’endemie 
palustre doit faire evoquer le diagnostic de paludisme, et 
toute fievre doit faire rechercher un antecedent de sejour 
en zone d’endemie. Les acces palustres a Plasmodium 
falciparum peuvent survenir a partir de 7 jours apres la 
premiere exposition en zone d'endemie et jusqu’a 2 mois 
apres avoir quitte cette zone. 

La chimioprophylaxie antipalustre, meme correcte- 
ment prise, n’elimine pas totalement le risque. 

De nombreuses presentations du paludisme sont 
trompeuses (piege diagnostique). 

La suspicion du diagnostic impose une recherche 
URGENTE du parasite, car un acces simple peut rapi- 
dement evoluer vers un paludisme grave et entraTner 
le deces du patient. 

1 . Savoir diagnostiquer un paludisme non 
complique 

■ Diagnostic positif 

Signes cliniques 

Fievre. Elle evolue par acces, avec frissons, sueurs, sen- 
sation de froid, pendant quelques heures, entrecoupees 
de phases quasi-asymptomatiques. Elle est classique- 
ment periodique : tierce (J1-J3-J5, etc.) pour P. falci- 
parum, P. vivax, et P. ovale, ou quarte (J1-J4-J7, etc.) pour 
P. malariae, mais cette periodicite n'est que rarement 
observee (apparente seulement si le diagnostic a tarde) 
Cephalees, myalgies. 

Troubles digestifs : nausees, vomissements, diarrhee. 
Splenomegalie inconstante. 
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Signes biologiques 

Signes d’orientation 

■ NFS + plaquettes : 

thrombopenie quasi-constante 

numeration leucocytaire normale ou leucopenie 

absence d'hypereosinophilie 
anemie 

• syndrome inflammatoire (CRP souvent >100 mg/L) 

• hemolyse (inconstante) : hyperbilirubinemie libre, ele- 
vation des LDH, haptoglobine basse 

• cytolyse hepatique predominant sur les ALAT, < 10 N 

Confirmation : 

Mise en evidence de I’hematozoaire par frottis sanguin - 
goutte epaisse 

Techniques de reference, mais qui necessitent une cer- 
taine expertise. Ces examens doivent §tre realises en 
urgence, sans attendre un pic febrile. Ils permettent la 
mise en evidence des parasites. On en attend : 

■ le diagnostic positif de paludisme 

• le diagnostic d'espece 

■ la parasitemie (densite parasitaire exprimee en nombre 
d’hematies parasitees/pLou en pourcentage). 

Tests immunologiques de diagnostic rapide sur bande- 
lettes antigeniques (proteines specifiques) : 

■ les antigenes recherches sont des proteines 
(HRP-2, pLDH) et detectent les especes patho- 
genes pour I’homme 

■ leur sensibilite peut atteindre 95 % mais est correlee a la 
parasitemie (faux negatif possible si parasitemie tres faible) 

• le test utiiisant I’antigene HRP-2 peut rester positif 2 a 
3 semaines apres un paludisme. II ne pourra pas §tre 
utilise pour le diagnostic d'une rechute apres traitement 

• permettent un diagnostic rapide sur sang total 

• ne necessitent pas d’expertise particuliere 

Le diagnostic requiert une etroite collaboration entre 
clinicien et biologiste 

Le medecin doit avertir le biologiste du diagnostic 
suspecte 

Le biologiste doit rendre le resultat dans un delai 
< 2 heures. 


Retentissement : Notes 

Tout paludisme doit beneficier d’une evaluation Cli- 
nique et biologique a la recherche des signes de 
gravite (TUE6-166-1) 

Diagnostics differentials 

Fievre au retour d’un pays d’endemie palustre = palu- 
disme jusqu’a preuve du contraire. 

Les diagnostics differentials sont les autres causes 
de fievre au retour d'un voyage en zone tropicale (Cf. 
item UE6-171) et les etiologies habituelles de fievre aigue 
(Cf. item UE6-144) 

2 . Savoir reconnaTtre un paludisme grave 

Complication rare du paludisme mais toujours evitable ! 

Tout acces palustre a P. falciparum peut evoluer vers une 
forme grave et entrainer le deces du patient. Un retard 
diagnostique et/ou un traitement inadapte sont toujours 
en cause. 

Points essentiels 

P. falciparum est responsable de la quasi-totalite des 
acces palustres graves (beaucoup plus rarement, 

P. knowlesi), voire P. malariae) 

Toute forme Clinique de paludisme a P. falciparum peut 
evoluer vers un paludisme grave. 

Terrains a risque : enfant, femme enceinte, sujet 
age, splenectomise, immunodeprime, sujet avec 
comorbidite(s). 

Criteres de gravite 

La presence d’un seul des criteres de gravite listes 
dans le TUE6-1 66-1 justifie I’hospitalisation en urgence 
et I’avis immediat d’un reanimateur. 
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Notes 



TUE6-166-1 : Criteres de gravite du paludisme a P. falciparum 

Pronostic 

pejoratif 

Criteres cliniques ou biologiques 

Frequence 

+++ 

Toute defaillance neurologique incluant : 

• obnubilation, confusion, somnolence, prostration 

• coma avec score de Glasgow < 11 

+++ 

+++ 

Toute defaillance respiratoire incluant : 

■ si ventilation mecanique : PaO, /Fi0 2 < 300 mmHg 

• si non ventile : Pa0 2 < 60 mmHg et/ou Sp0 2 < 90 % en air ambiant et/ou polypnee > 32/min 

• signes radiologiques : images interstitielles et/ou alveolaires 

+ 

+++ 

Toute defaillance cardiocirculatoire incluant : 

■ pression arterielle systolique < 80 mmHg (< 60 mmHg avant I'age de 5 ans) en presence de 
signes peripheriques d'insuffisance circulatoire 

■ patient recevant des medicaments vasoactifs quel que soit le chiffre de pression arterielle 
• signes peripheriques d’insuffisance circulatoire sans hypotension 

++ 

++ 

Convulsions repetees : au moins 2 par 24 h 

+ 

++ 

Hemorragie (definition Clinique) 

+ 

+ 

Ictere : Clinique ou bilirubine totale > 50 pmol/L 

+++ 

+ 

Hemoglobinurie macroscopique 

+ 

+ 

Anemie profonde : hemoglobine < 7 g/dL, hematocrite < 20 % 

+ 

+ 

Hypoglycemie : glycemie < 2,2 mmol/L 

+ 

+++ 

Acidose : 

■ bicarbonates plasmatiques < 15 mmol/L 
• ou acidemie avec pH < 7,35 

++ 

+++ 

Toute hyperlactatemie : 

• des que la limite superieure de la normale est depassee 
■ a fortiori si lactate plasmatique > 5 mmol/L 

++ 

+ 

Hyperparasitemie : des que parasitemie > 4 %, notamment chez le sujet non-immun 
(selon les contextes, les seuils de gravite varient de 4 a 20 %) 

+++ 

++ 

Insuffisance renale : 

■ creatininemie chez I’adulte > 265 pmol/L ou uree sanguine > 17 mmol/L 

■ diurese < 400 mL/24 h (< 12 mL/kg/24 h chez I'enfant) malgre rehydratation 

+++ 


N.B. : La thrombopenie n’est pas un signe de gravite. 


Argumenter I’attitude 
therapeutique (FUE6-166-4) et 
planifier le suivi du patient 


1 . ConnaTtre les anti-paludiques (TUE6-166-2) 

Atovaquone-proguanil 

Dihydroartemisinine-piperaquine (combinaison a base 
d’artemisine) 

Artemether-lumefantrine (combinaison a base d’arte- 
misine) 

Quinine 

Mefloquine 

Chioroquine 


Tous les medicaments antipaludiques ne peuvent etre 
delivres que sur prescription medicale. 

Tous ces traitements sont a prendre au cours du repas. 

Grossesse : 

Contre-indication absolue : halofantrine et doxycycline 
Contre-indication relative (peut etre utilisee si neces- 
saire) : atovaquone-proguanil. 
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FUE6-166-4 : Algorithme de prise en charge d’une fievre au retour d’une zone d’endemie palustre Notes 



T 

t 

> 1 signe de gravite : 

Pas de signe de gravite : 

Acces palustre grave 

Acces palustre simple 

— ► artesunate i.v. 

— > recherche critere(s) d’hospitalisation 

— *■ avis reanimateur 

— > traitement par combinaison a base 


d’artemisine ou atovaquone + proguanil 


TUE6-166-2 : Principales molecules anti-paludiques 

Molecules 

Voie 

Precautions 

Effets secondaires 

Quinine 

Per os 
ou IV 

Jamais IM (necrose) 
1/2 vie courte 

Index therapeutique etroit 

Acouphenes et vertiges frequents 
Rarement : hypoglycemie, veinite 
Surdosage : toxicite cardio- 
vasculaire (hypotension, troubles 
de conduction) 

Artesunate 

IV 

Aucune 

Anemie hemolytique retardee 

Chloroquine 

(Amino-4-quinoleine) 

Per os 


Rares et benins 

Retinopathie si forte dose cumulee 

Proguanil 

Per os 


Rares et benins 
Aphtose buccale 

Chloroquine + 
Proguanil 

Per os 


Ceux des constituants 

Mefloquine 

(Amino-alcool) 

Per os 

1/2 vie longue 
1 Sre prise au moins 
10 jours avant le depart 
(tester la tolerance du 
produit) 

Contre-indications : 

allaitement, enfant < 15 kg 
(prophylaxie/curatif), 
antecedents de convulsions 
ou troubles psychiatriques, 
valproate de sodium 
Deconseille si pratique de la 
plongee 

Assez frequents surtout en curatif. 
Digestifs : nausees/vomissements, 
douleurs abdominales, diarrhee. 
Neuro-psy : cauchemars, 
sensations ebrieuses, depression, 
vertiges, cephalees, insomnie 

Atovaquone + 
proguanil 

Per os 


Effets secondaires digestifs, rash 

Doxycycline 

Per os 

Contre-indication : 
enfant < 8 ans, grossesse 

Phototoxicite, ulcerations 
oesophagiennes, troubles digestifs 

Artemether- 

lumefantrine 

Per os 

Contre-indication : 1 er trimestre 
de grossesse, allongement du QT 

Rares 

Dihydro-artemisinine- 

piperaquine 

Per os 

Contre-indication : 1 er trimestre 
de grossesse, allongement du QT 

Rares 
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Notes 


2. Identifier les situations devant conduire a 
une hospitalisation 

Criteres d’hospitalisation 

Criteres cliniques/paracliniques : 

• Tout signe de gravite 

• Plaquettes < 50 000/mm 3 , hemoglobine < 10 g/dL, 
creatininemie > 150 pmol/L, parasitemie > 2 %. 

• Decompensation de comorbidite, grossesse, enfant, 
splenectomie. 

Critere diagnostique : 

■ Impossibilite d’avoir un diagnostic parasitologique 
fiable et rapide. 

Critere therapeutique : 

• Troubles digestifs compromettant la prise d'un trai- 
tement per os. 

■ Impossibilite de traitement ambulatoire : 

Facteurs socioculturels compromettant la bonne 
observance du traitement. 

Personne vivant seule. 

Eloignement d'un centre hospitaller. 

Impossibilite de suivi. 

Absence de medicaments immediatement dispo- 
nibles en pharmacie. 

• Echecd’un premier traitement. 

EN PRATIQUE : 

Ne pas confondre les criteres d’hospitalisation avec les 
signes de gravite. 

Les conditions permettant un traitement totalement 
ambulatoire sont rarement remplies : hospitaliser en 
cas de doute. 

Criteres d’hospitalisation en reanimation 

Pour tout patient presentant un paludisme a P. falci- 
parum, la presence d’au moins un des criteres du 
TUE6-166-1 impose I’avis immediat d'un reanimateur. 


3. Traitement des acces palustres 
a P. falciparum 

Le choix et les modalites de traitements dependent 1) de 
I’espece, 2) de la presence de signes de gravite, 3) de 
I'existence d’une eventuelle contre-indication aux medi- 
caments, 4) de la presence de vomissements empechant 
un traitement per os. 

Indications et modalites d’administration des 
antipaludiques selon les formes cliniques 
du paludisme a Plasmodium falciparum chez 
I’adulte : TUE6-166-3 


Le traitement d’un paludisme a P. falciparum est 
une urgence, car revolution vers une forme grave 
peut etre rapide. 

Le traitement de reference du paludisme non grave a 
P. falciparum repose en premiere intention sur une bithe- 
rapie comprenant un derive de I’artemisine ou I’associa- 
tion atovaquone + proguanil. 

Le traitement de reference du paludisme grave a P. fal- 
ciparum est I’artesunate IV, la quinine IV restant indiquee 
en cas de non disponibilite immediate de I’artesunate IV. 

■ Particularity chez I’enfant 

1® re intention : arthemeter-lumefantrine, dihydroartemisi- 
nine-piperaquine, mefloquine, ou atovaquone-proguanil 
2 e intention : quinine. 

Paludisme grave : artesunate IV. 

■ Femme enceinte 

Paludisme non complique : quinine, atovaquone-pro- 
guanil ou mefloquine en I'absence d’autre possibility. 
Paludisme grave : artesunate IV. 


TUE6-166-3 : Indications et modalites d’administration des antipaludiques selon les formes cliniques du paludisme a 
Plasmodium falciparum chez I’adulte 

Forme non compliquee sans vomissements Forme non compliquee avec vomissements 

■ En premiere intention : ■ Quinine en perfusion IV lente (> 4 h) ou IVSE dans serum 

Dihydroartemisinine-piperaquine PO ou artemether- glucose a 5 %. Des I'arret des vomissements, relais PO par 

lumefantrine PO ou atovaquone-proguanil PO quinine ou par un des 3 antipaludiques de 1 6re ligne PO 

• En deuxieme intention : ■ Alternative possible : quinine IV, associee a la clindamycine IV 

mefloquine PO ou quinine PO pendant 3 jours 

Paludisme grave 

Prise en charge en reanimation 

• Artesunate IV a HO, HI 2, H24, puis toutes les 24 heures. 

• 7 jours maximum 

■ Un relais par voie orale peut etre envisage apres 3 doses minimum d'artesunate 

■ Les medicaments antipaludiques pouvant etre utilises pour ce relais sont de preference des bitherapies comprenant un derive 
de I’artemisinine (artemether-lumefantrine ou dihydroartemisinine-piperaquine) 

Alternative : quinine IV (idem forme non compliquee avec vomissements, mais avec dose de charge) 

Traitements associes : 

• d’une hypoglycemie (surtout si traitement par quinine) 

• apports hydroelectrolytiques moderes (risque d’oedeme aigu pulmonaire) 

• transfusion de concentres globulaires si Hb < 7 g/dL ou selon le terrain 

■ traitement antibiotique en cas d'acidose, de sepsis grave ou choc (co-infections frequentes) 

■ oxygenotherapie, assistance ventilatoire, epuration extrarenale si necessaire 
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■ Suivi 

Clinique (temperature, troubles digestifs). 
Hematologique, biochimique et parasitologique (Frottis- 
Goutte epaisse a J3, J7, J28). 

Surveillance hematologique (hemolyse) pendant un mois 
apres traitement par artesunate IV (hemolyse retardee 
non rare). 

Mesures complementaires 

Declaration obligatoire des cas de paludisme autochtone 
en metropole, a La Reunion et aux Antilles. 

4. Traitement des acces palustres a P. vivax, 

P. ovale, ou P. malariae 

En I’absence de vomissements : 

• chloroquine PO sur 3 jours 

• atovaquone-proguanil, artemether-lumefantrine et 
dihydroartemisinine-piperaquine semblent efficaces. 

En cas de vomissements : traitement par quinine IV. 
Des le premier acces de paludisme a P. vivax ou a 
P. ovale, indication d’un traitement par primaquine delivre 
sur ATU, en I'absence de contre-indication (deficit en 
G6PD). Objectif : eradication des hypnozoi'tes hepatiques, 
prevenant ainsi les recidives. 

5. Traitement des acces palustres a P. knowlesi 

Un acces paiustre a P. knowlesi se traite comme un 
acces paiustre a P. falciparum : 

■ PO avec une combinaison a base d'artemether en 
I’absence de signe de gravity 

■ artesunate IV avec possibility de relais PO en cas 
d'acces paiustre grave 

Une fois I’acces paiustre traite, il n’est pas necessaire 
de poursuivre la chimioprophylaxie anti-palustre. 
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Mettre en oeuvre les mesures de 
prophylaxie adaptees 


La prophylaxie individuelle concerne les voyageurs 
(touristes, professionnels, migrants retournant en zone 
d’endemie) et les expatries. 

Elle comporte 

• protection contre les piqures d’anopheles 

• prevention medicamenteuse : chimioprophylaxie 

• information sur la conduite a tenir en cas de symp- 
tomes sur place et au retour. 

1. Protection contre les piqures d’anopheles 
Principale mesure preventive. 

Doit etre appliquee strictement des la tombee du jour et 
pour toute la duree de la nuit. 

Les differents moyens : 

• Port de vetements amples et couvrants 

• Repulsifs 

• Moustiquaires, impregnees de repulsif remanent (per- 
methrine) 

• Insecticides domestiques. 


2. Chimioprophylaxie Notes 

Medicaments disponibles 

Chloroquine. 

Association proguanil + chloroquine. 

Association proguanil + atovaquone. 

Mefloquine. 

Doxycycline. 

La plupart des antimalariques (chloroquine, meflo- 
quine, doxycycline) n’agissent que sur les formes ery- 
throcytaires. Pour couvrir I’incubation des sporozoites 
et des schizontes hepatiques, le traitement prophylac- 
tique doit done etre prolonge apres le retour de la zone 
d'endemie paiustre. Seule I’association atovaquone + 
proguanil agit sur les formes hepatiques de Plasmo- 
dium falciparum, ce qui permet de diminuer la duree du 
traitement preventif. 

Indications 

Le choix de I'antipaludique dolt tenir compte : 
des zones visitees, selon les resistances aux medica- 
ments antipaludiques ; 
de I’intensite de la transmission ; 
des conditions, de la duree et de la periode du 
sejour ; 

de I'age et du poids du voyageur ; 

de ses antecedents pathologiques ; 

d’une possible interaction avec d’autres medicaments ; 

d’une precedente intolerance a un antipaludique ; 

d’une grossesse en cours ou envisagee ; 

de revaluation de I’observance en fonction des moda- 

lites de prise ; 

des capacites financieres du voyageur. 

■ Prescription 

Elle doit s’accompagner d’une information claire sur le 
paludisme, sur les modalites des mesures preventives 
et I'observance. Expliquer qu’une chimioprophylaxie, 
meme bien conduite, ne protege pas a 100 % 

3. Information sur la conduite a tenir en cas 
de symptomes 

Education sanitaire 

Principaux symptomes du paludisme. 

Necessity d'une recherche de paludisme en urgence 
en cas de fievre lors du voyage et dans les mois qui 
suivent le retour. 

■ Traitement de reserve : prescription 
exceptionnelle 

Un traitement curatif de reserve peut etre exception- 
nellement prescrit avant le depart dans certaines cir- 
constances : absence de possibility de prise en charge 
medicate sur place dans les 12 heures et voyageur 
informe de la necessity de consulter un medecin des 
que possible au decours du traitement d'epreuve. Ce 
traitement ne doit jamais etre pris au retour en France. 

Medicaments utilisables dans cette indication : 

• atovaquone-proguanil 

• artemether-lumefantrine 

• dihydroartemisinine-piperaquine. 219 
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TUE6-166-4 : Chimioprophylaxie antipaludique 


Choix de I’antipaludique 

Periodicite des prises 

Duree 

Chloroquine 

Quotidienne 

Sejour + 4 semaines 

Chloroquine-proguanil 

Quotidienne 

Sejour + 4 semaines 

Atovaquone-proguanil 

Quotidienne 

Sejour + 1 semaine 

Doxycycline 

Quotidienne 

Sejour + 4 semaines 

Mefloquine 

Hebdomadaire 

10 jours avant + sejour + 3 semaines 


Cas particuliers 

En cas de sejours courts (< 7 jours) et/ou de sejours 
repetes, il est acceptable de ne pas prescrire de chimio- 
prophylaxie sous reserve d’une consultation medicale 
rapide en cas de fievre, en precisant le(s) sejourjs) en 
zone(s) d’endemie palustre. 

En cas de sejour > 3 mois, il est habituel de pres- 
crire une chimioprophylaxie les 6 premiers mois, ce 
qui laisse au patient le temps de mieux connaitre les 
recours medicaux sur place en cas de fievre, et peut- 
§tre d’acquerir un peu d’immunite. 

Tout sejour en zone d'endemie palustre est deconseille 
pendant une grossesse compte-tenu de la susceptibi- 
lity particuliere de la femme enceinte et de son fcetus au 
paludisme, et des risques associes aux antipaludiques. 
Atovaquone-proguanil ou mefloquine peuvent nean- 
moins etre proposes lorsque la decision du voyage est 
maintenue. 


Pour en savoir plus 

- Haut Conseil de la Sante Publique - Direction Generate de la Sante - 
Place de I’artesunate injectable dans le traitement du paludisme grave 
de I’adulte et de I'enfant. Mars 2013 (disponible en ligne : http://www. 
hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=31 0 ) 

- e-Pilly TROP, edition 2012. Ouvrage majeur de medecine tropicale 
disponible gratuitement en ligne : http://www.infectiologie.com/site/ 
medias/enseignement/ePillyTROP/ePillyTROP.pdf 
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Gale et pediculose 


Objectifs 

Diagnostiquer et traiter une gale et une 
pediculose. 

ConnaTtre la conduite a tenir devant un cas 
contact et en cas d’epidemie. 


Points importants 

La gale et la pediculose sont des ectoparasitoses 
humaines strictes tres contagieuses 
Ces infections sont associees a un prurit majeur. 
La promiscuite a un role important dans 
la transmission 

La gale et la pediculose du pubis sont des 
infections sexuellement transmissibles 
L'ivermectine est aujourd'hui utilisee en premiere 
intention dans le traitement de la gale. 

CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Haut Conseil de la Sante Publique. 

Avis relatif a I’actualisation des 
recommandations sur la conduite a 
tenir devant un ou plusieurs cas de 
gale. 2012. http://www.hcsp.fr/explore 
cgi/avisrapportsdomaine?clefr=312 

• Haut Conseil de la Sante Publique. 

Avis du Conseil Superieur d'Hygiene 
Publique de France relatif a la 
conduite a tenir devant un sujet atteint 
de pediculose du cuirchevelu. 2003. 
http://www.hcsp.fr/Explore.cgi/ 
avisrapports3?clef=33&clefr=88 


GALE 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

Ectoparasitose humaine responsable d'une dermatose 
frequente. 

2. Microbiologie 

Infection liee a Sarcoptes scabei hominis. La contagiosite 
interhumaine est directe et importante (un seul contact 
peut suffire). Une transmission indirecte est tres rare. 

3. Physiopathologie 

La femelle sarcopte creuse un tunnel dans la couche 
cornee de la peau et y pond ses ceufs. Le prurit est lie a 
une reaction urticarienne. II existe un risque de surinfec- 
tion bacterienne liee au grattage. 

4. Epidemiologie 

Maladie endemo-epidemique mondiale en recrudes- 
cence. L’Homme est le seul reservoir. 

2 Diagnostiquer une gale 
1. Clinique 

Incubation : 5 jours a 1 mois 

Le prurit est le signe dominant voire unique. 

■ Prurit tres evocateur si 

Notion de contage 
Collectif ou familial. 

A recrudescence nocturne. 

Localisations caracteristiques : espaces interdigitaux, 
poignets, face anterieure des avant-bras, plis des coudes, 
aisselles, seins, region ombilicale, verge, et face interne 
des cuisses. Le dos et le visage sont epargnes. 

■ A I’examen physique 

Lesions typiques 

Sillons epidermiques dans les zones de prurit 
(PUE6-167-1). 

Vesicules perlees (PUE6-167-2). 

Nodules scabieux : organes genitaux (PUE6-167-3) 
Lesions de grattage dans les zones touchees 

Lesions moins typiques 

Lesions impetiginisees (surinfections streptococciques 
ou staphylococciques). 
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PUE6-167-1 : Sillon des espaces interdigitaux 


Cl- 

'S 

< 



Q_ 


PUE6-167-3 : Nodules scabieux 



Lxi 

o 

o 

-CZ 

Q_ 


PUE6-167-2 : Vesicules perlees au cours d’une gale IH PUE6-167-4 : Gale hyperkeratoslque 



Gale eczematisee. 

Gale hyperkeratosique (autrefois appelee norvegienne, 
sujets avec comorbidites ou immunodeprimes) : 
contagiosite extreme, lesions diffuses (PUE6-167-4). 
Gale du nourrisson : atteinte du visage et sillons pal- 
moplantaires. 

Diagnostic differential clinique 

Dermatite atopique, prurigo, dermite de contact, acaro- 
phobie 

2. Diagnostic biologique : 

Parasitologique 

• Visualisation du parasite au dermoscope. 

• Diagnostic parasitologique direct par grattage des 
lesions cutanees (manque de sensibilite dans les 
formes frustes). 

Non specifique : presence possible d’une hypereosi- 
nophilie moderee sur la numeration formule sanguine 
Penser a faire un bilan biologique des autres 1ST en 
cas de transmission sexuelle 
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Traitement d’une gale 


Le traitement doit etre : 

Individuel : soulager et guerir le patient, traiter les com- 
plications eventuelles 

ET collectif : traiter les cas secondaires et rompre la 
transmission. 

Quel que soit le traitement, il faut traiter le cas et les 
contacts de faqon concomitante. 

1. Traitement antiparasitaire 

■ Ivermectine (rembourse par la Securite Sociale) 

Medicament antiparasitaire utilise dans le traitement de 

certains nematodes et arthropodes 

Traitement de I®® intention 

Pour les adultes ou les enfants de plus de 15 kg 

Une prise, par voie orale, a renouveler a 7 jours d’inter- 

valle (en raison de I’inactivite sur les oeufs). 

Doses selon le poids du patient 

Dans les gales profuses, il est necessaire d’associer un 

traitement local a ce traitement par voie generate. 
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Scabicides classiques (non rembourses par la 
Securite Sociale) 

Benzoate de benzyle 
Traitement local 

Un badigeon sur tout le corps (sauf le visage) applique 
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24 h a renouveler 24 h plus tard 

Contre-indique chez le nourrisson (toxicite neurologique) PEDICULOSE 


2. Traitements associes 

Traiter linge et literie : lavage a 60 °C en machine 
(cycle long), sinon enfermer le linge dans un sac 
plastique pendant au molns 72 heures a temperature 
ambiante. 

Precautions complementaires type contact en cas 
d’hospitalisation 

Traiter une surinfection bacterienne le cas echeant 

(Cf. item UE6-152). 


1 Bases pour comprendre 
1. Definitions 

Ectoparasitose strictement humaine. II y a trois types de 
pediculose humaine. 


3. Eviction des collectivites 


2. Microbiologie 


Jusqu'a 3 jours apres le debut du traitement. 

4. Conduite a tenir devant un cas contact et 
en cas d’epidemie de gale 

■ Cas contact 

II taut imperativement traiter en meme temps les 
contacts proches (personnes vivant sous le meme 
toit, partenaires sexuels) et le cas index, meme si les 
contacts sont asymptomatiques 
Le traitement est le meme que pour le cas index, I’iver- 
mectine etant privilegiee. 

■ Epidemie 

Des epidemies survenant en collectivites (EHPAD...) 
sont frequentes. II taut imperativement traiter TOUS les 
membres de la collectivite (y compris les soignants) en 
meme temps (y compris si absence de signes cliniques). 
Livermectine est utilisee en 1 4re Intention pour des raisons 
d’observance. Un traitement de I’environnement est ega- 
lement necessaire (bien que la transmission indirecte soit 
faible) afin d’eviter une recontamination. 


Trois types de poux, insectes hematophages, parasites 
stricts de I’homme, de transmission directe ou indirecte : 
Pediculus humanus corporis : pou de corps 
(PUE6-167-5) 

Pediculus humanus capitis : pou du cuir chevelu 
Phtirus pubis (P. inguinalis) : pou du pubis ou morpion 
Les poux de corps sont egalement vecteurs de certaines 
infections (typhus epidemique a Rickettsia prowazekii, 
fievre des tranchees a Bartonella quintana, fievre recur- 
rente a poux due a Borrelia recurrentis). 




Notes 
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3. Physiopathologie 


3. Phtirose pubienne 


Les poux ne viennent sur la peau que pour se nourrir. Leur 
piqure et les feces sont prurigineux. 

4. Epidemiologie 

Les pediculoses sont ubiquitaires. 

La pediculose corporelle est un marqueur de precarite, 
avec une contagiosite importante. Transmission liee au 
manque d’hygiene et au froid : camps de refugies, pri- 
sons, sans domicile fixe dans les pays «developpes» 

La pediculose du cuir chevelu est liee a une transmis- 
sion dans les collectivites d’enfants. Pas de notion de 
precarite, tous les milieux sociaux sont touches. 

La phtirose pubienne est une infection sexuellement 
transmissible. 
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Diagnostiquer une pediculose : 
diagnostic clinique 


1. Pediculose corporelle 

Prurit intense 

Excoriations, eruption maculopapuleuse du dos et du 
thorax, predominant sur les epaules (localisations 
tres differentes de la gale) (PUE6-167-7). 
Leucomelanodermie (infestation chronique). 
Observation des lentes sur les fils, les coutures ou plis 
des vetements ; poux dans les coutures ou plis des vete- 
ments (ceintures, col, ...) rarement visibles sur la peau. 


PUE6-167-7 : Lesions de grattage sur pediculose 
corporelle 


/ 


2. Pediculose du cuir chevelu 
Prurit diurne et nocturne, localise au cuir chevelu. 
Lesions de grattage, impetiginisation du cou, adenopa- 
thies occipitales. 

Lentes visibles a la base des cheveux (PUE6-167-6). 

Poux adultes bruns, allonges, mobiles, parfois visibles sur 
le cuir chevelu. 



Prurit pubien 

Lesions de grattage du pubis, de I’hypogastre, eventuel- 
lement surinfectees (adenopathies inguinales). 
Visualisation (loupe) des lentes grisatres de petite taiile et 
de poux immobiles a la base des poils (PUE6-167-8) 
Attention il taut systematiquement rechercher les signes 
cliniques des autres 1ST eventuellement associees. 
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Traiter une pediculose 


Le traitement doit etre a but individuel (soulager et 
guerir le patient, traiter les complications eventuelles) 
et collectif (traiter les cas de I'entourage et interrompre 
la transmission). 

1. Pediculose corporelle 

Hygiene corporelle, douche avec savon. 

Pediculicides (pyrethrino'fdes) particulierement au niveau 
des zones poilues (barbe, cheveux, pubis). 

Changement de vetements+++ 

Traiter linge et literie : lavage a 60 °C en machine 
(cycle long) ou sac plastique pendant 7 jours (pour 
tuer les lentes). 

Le traitement par ivermectine a ete propose mais est 
inefficace au long cours du fait d’une reinfection liee au 
mode de vie (SDF, camps de refugies) 

2. Pediculose du cuir chevelu 

Insecticide : Malathion plutot que pyrethrines en pre- 
miere intention ; solution preferable au shampooing. 
Traitement physique par dimeticone lotion plutot 
qu’insecticide (moins toxique). Apres le temps de 
contact (precise par le fabricant), eliminer le produit 
par shampooing doux, puis peigner avec un peigne 
fin pour eliminer les lentes. 

II est necessaire de faire un 2® me traitement 7 a 10 jours 
plus tard si utilisation d’insecticides (non lenticides) 




Decontamination de la literie, poupees, peluches, 
accessoires de coiffure, avec une poudre pediculicide ; 
le linge est decontamine par lavage a 60 °C. 

Le traitement par ivermectine est egalement efficace, 
notamment en cas d'echec du Malathion. 

3 . Phtirose pubienne 

Une seule pulverisation de pyrethrinoide de synthese 
suivie 30 minutes apres d'un savonnage. L’utilisation de 
shampoing est aussi possible. 

II faut refaire un 2® me traitement 7 a 10 jours plus tard 
(inactif sur les lentes). 

Depistage des partenaires sexuels. 

Depister et traiter d’eventuelles 1ST associees+++ 

4 . Conduite a tenir devant un cas contact et 
en cas d’epidemie (pediculose) 

■ Cas contact 

Seules les pediculoses actives justifient un traitement. 
II est done primordial de bien examiner les cas contacts. 
Le traitement est identique a celui du cas index. 

■ Epidemie 

Pediculose du cuir chevelu : en milieu scolaire, depis- 
tage et traitement large des cas de pediculose active et 
traitement du linge (couvertures de sieste. . .) 

Pediculose corporelle : en foyer d'hebergement de 
SDF, depistage des individus infectes (Cf. mesures du 
cas index), traitement du linge (couvertures. . .) 
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Parasitoses digestives : giardiose, amoebose, teniasis, ascaridiose, oxyurose 


Objectifs 

Diagnostiquer et connaTtre les principes du 
traitement d’un teniasis, d’une ascaridiose, 
d’une oxyurose, d’une giardiose, d’une 
amoebose intestinale aigue et d’un abces 
amibien du foie. 


Points importants 

En dehors de I’oxyurose et de la giardiose qui 
peuvent se transmettre en France (collectivites 
d’enfants, personnes vivant sous le meme toit), les 
autres parasitoses intestinales sont le plus souvent 
importees par les voyageurs ou les migrants 
L'albendazole est le medicament de reference des 
helminthoses (teniasis, oxyurose, ascaridiose) 

Le metronidazole est le medicament de reference 
des protozooses intestinales (giardiose et 
amoebose) 

L'abces amibien du foie est une cause de fievre 
au retour de zone tropicale : en regie, hepatalgie 
febrile avec polynucleose neutrophile, volumineux 
abces unique a I'echographie et serologie 
fortement positive 

Les parasitoses digestives sont essentiellement 
liees au peril fecal (transmission feco-orale) 

-> La prevention repose sur un renforcement 
des mesures d’hygiene individuelle et 
collective. Aucun vaccin n’est disponible. 


1 Diagnostic et principes du 
traitement d’ une giardiose 

Agent causal : Giardia duodenalis (anciennement Giardia 
lamblia ou intestinalis) 

Physiopathologie : 

• formes vegetatives tres mobiles, se multipliant par scis- 
siparite a la surface de la muqueuse duodeno-jejunale. 

• formes kystiques dans la lumiere digestive, eliminees 
dans le milieu exterieur. 

• contamination indirecte par I’alimentation ou I'eau, ou 
directe par les mains souillees. 

Epidemiologie : infection cosmopolite, assez repandue 
en France surtout chez les enfants (creches), dans les 
collectivites, chez les homosexuels masculins ; plus 
frequente en regions tropicales. 

1. Diagnostiquer 

Signes ciiniques 

Souvent asymptomatique 
Dyspepsie. 

Diarrhee chronique, fluctuante, transmissible, surtout 
chez I’enfant (avec parfois malnutrition) et le sujet 
immunodeprime. 

Diagnostic 

Examens parasitologiques des selles (EPS) ; 3 a quelques 
jours d'intervalle, acheminement rapide au laboratoire 
car parasites parfois fragiles: formes vegetatives ou 
formes kystiques (examen microscopique). 


TUE6-168-1 : Rappel : classification des parasites pathogenes pour I’homme 

PROTOZOAIRES : parasites unicellulaires 

■ Entamoeba histolytica (amoebose) et Giardia duodenalis : flagelles (giardiose) 

• 2 formes : kystes (immobiles, resistants) = forme de dissemination et trophozoites (mobiles, formes vegetatives) = 
responsables de la maladie 

Autres protozoaires (non concernes par cet item) : Trypanosoma sp., Leishmania sp., Trichomonas vaginalis, 
Plasmodium sp., Isospora belli, Cryptosporidium parvum, Toxoplasma gondii 

HELMINTHES : parasites pluricellulaires / CEuf -> larve -> ver adulte 

PLATHELMINTHES = vers plats NEMATHELMINTHES = vers ronds 


TREMATODES (non CESTODES (segmentes) NEMATODES = vers ronds non segmentes 

segmentes) = douves = taenias 


Diaestives 

Tissulaires 

Intestin : 

Tissus 

Intestin 

Sana et tissus 

Fasciola 

Schistosoma 

teniasis 

T. solium 

Ascaris lumbricoides 

Wuchereria bancrofti, 

hepatica 

sp. 

Taenia 

(cysticercose) 

(ascaridiose) 

Loa loa, Brugia malayi, 

(grande douve 

(schisto- 

saginata 

Echinococcus 

Enterobius vermicularis 

Onchocercus volvulus, 

du foie) 

somoses) 

Taenia solium 

granulosus 

(hydatidose) 

(oxyurose) 

Ankylostoma duodenale 
et Necator americanus 

(ankylostomose) 

Strongyioides stercoralis 

(anguillulose) 

Dracuncutus medinensis 

(filarioses) 

Trichinella spiralis 

(trichinose) 

Toxocara canis 

(toxocarose) 
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Notes 


Biopsies jejunales (bilan de malnutrition) ou dans le 
liquide duodenal : formes vegetatives. 

2. Principes du traitement 
Metronidazole PO (5 jours); alternative : albendazole. 
Retraitement a 15 jours pour certains auteurs (surtout 
en collectivites d'enfants). 

Controle par EPS a distance du traitement si persis- 
tence de la diarrhee. 

Traitement des sujets contacts symptomatiques si col- 
lectivite. 

Renforcement des mesures d’hygiene. 


Diagnostic et principes du 
traitement d’un teniasis 


Agent causal : Taenia saginata, Taenia solium (cestodes 
ou vers plats segmentes), plusieurs metres de long. 
Physiopathoiogie : 

• tete ou scolex fixee au niveau de ia muqueuse de 
I'intestin grele. 

• anneaux dont les derniers se detachent et liberent les 
oeufs dans le milieu exterieur. 

• contamination humaine par ingestion de viande para- 
sitee mal cuite ou crue (boeuf : T. saginata ; pore : 
T. solium). 

■ la cysticercose {T. solium) est due a I'enkystement de 
larves dans les tissus (surtout muscles, ceil et cer- 
veau) apres ingestion directe d’oeufs (transmission 
feco-orale). 

Epidemiologie : cosmopolite, T. saginata peut etre acquis 
(rarement) en France metropolitaine ; T. solium est un 
parasite d'importation, a partir d’un pays non musulman 
(Amerique latine, Afrique sub-saharienne). II n’y a pas de 
cysticercose dans les pays de confession musulmane 
car II n'y a pas d’elevage de pores dans ces pays. 

1. Diagnostiquer 

Signes cliniques 

Tenias adultes : asymptomatique le plus souvent ; 
troubles digestifs non specifiques : douleurs abdomi- 
nales, nausees, troubles de I'appetit ; urticaire. 
Cysticercose : rare mals possiblement grave si kystes 
cerebraux : cause frequente de crises convulsives 
dans les pays en developpement ; cephalees. 

Diagnostic 

Hypereosinophilie moderee et inconstante. 

Tenias adultes : anneaux plats blanchatres retrouves 
dans les selles, les sous-vetements ou la literie (aspect 
de petites «tagliatelles») ; oeufs a I’EPS. 

Cysticercose : epidemiologie (sejour en zone tropicale 
parfois plusieurs mois ou annees avant), scanner et/ou 
IRM cerebrale (kyste(s) ± calcifications), calcifications 
musculaires (radiographies des parties molles), sero- 
228 logie peu sensible, hypereosinophilie inconstante. 


TUE6-168-2 : Les teniasis 

Taenia 

T. saginata 

T. solium 

Hote principal 
Hote 

intermediate 

Homme 

Boeuf 

Homme 

Pore 

Particularites 
du cycle 

Les anneaux 
passent le 
sphincter anal de 
maniere active 

Anneaux emis 
passivement dans 
les selles 

Repartition 

geographique 

Cosmopolite 
(surtout pays 
a conditions 
d'hygiene 
precaires) 

Pays a conditions 
d’hygiene 
precaires, de 
confession non 
musulmane 

Diagnostic 

Anneaux dans 
les selles et les 
vetements 

Anneaux dans les 
selles 

Traitement 

curatif 

Praziquantel 

Praziquantel 

Traitement 

preventif 

Viande de bceuf 
bien cuite 

Viande de pore 
bien cuite 


2. Principes du traitement 

Teniasis intestinal : antihelminthiques : praziquantel PO 
ou niclosamide PO ou albendazole PO, parfois en plu- 
sieurs cures. 

Neurocysticercose : traitement indique en cas de forme 
symptomatique ; corticotherapie en debut de traitement 
pour eviter une reaction a la lyse parasitaire ; albenda- 
zole pendant 1 a 4 semaines ou praziquantel pendant 
2 a 4 semaines (contre-indique dans les cysticercoses 
oculaires). Traitement des convulsions. 
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Diagnostic et principes du 
traitement de I’ascaridiose 


Agent causal : Ascaris lumbricoides (helminthe, nema- 
tode, ver rond), = 10 a 20 cm de long. 

Physiopathoiogie : 

• contamination humaine par ingestion d'oeufs pre- 
sents dans I'eau ou des aliments souilles (peril fecal). 

■ liberation de larves dans I’intestin, passage au travers 
de la paroi intestinale puis migration tissulaire (foie, 
coeur droit, poumons, arbre respiratoire) puis degluti- 
tion et maturation dans I'intestin grele. Les oeufs emis 
dans le milieu exterieur sont infectants. 

Epidemiologie : rare en France metropolitaine, frequent 
dans les pays en developpement. 

1. Diagnostiquer 

Signes cliniques 

Phase d’invasion : asymptomatique le plus souvent ; 
parfois urticaire ; rarement, syndrome de Loffler (febri- 
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cule, toux seche, quinteuse, infiltrats pulmonaires radio- 
logiques labiles). 

Phase d’etat : 

• asymptomatique le plus souvent. 

■ troubles digestifs non specifiques : dyspepsie, nausees. 
Complications mecaniques en cas de charge parasi- 
taire importante (enfants en zone tropicale), par meca- 
nisme obstructif (vers adultes) : angiocholite, appendi- 
cite, occlusion. 

■ Diagnostic 

Phase d’invasion : hypereosinophilie inconstante. A ce 
stade les oeufs ne sont pas encore elimines dans les 
selles : diagnostic serologique possible. 

Phase d'etat : ceufs a I’EPS ; rejet de vers adultes par 
I’anus. 

2. Principes du traitement 

Antihelminthiques : albendazole PO ou flubendazole PO 
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Diagnostic et principes du 
traitement de I’oxyurose 


Agent causal : Enterobius vermicularis (helminthe, nema- 
tode, ver rand), = 1 cm de long 
Physiopathologie : 

• migration nocturne de la femelle au niveau de la 
marge anale (les oxyures adultes vivent dans la region 
ileo-caecale) et ponte des ceufs. 

• contamination directe inter-humaine par Ingestion 
des oeufs presents sur les mains, dans les sous-v§te- 
ments, la literie, le milieu exterieur. 

■ auto-infestation par voie orale frequente a la suite du 
grattage de la region anale. 

Epidemiologie : cosmopolite, toujours presente en 
France metropolitaine, frequente chez les enfants en 
collectivite (creche) et dans leur entourage familial. 

1. Diagnostiquer 

Signes cliniques 

Asymptomatique. 

Prurit anal vesperal et nocturne lie a la fixation du ver 
femelle (troubles du sommeil). 

Vulvovaginite chez la petite fille. 

■ Diagnostic 

Vers adultes, visibles a I’oeil nu, dans les selles ou sur 
la marge anale. 

CEufs au scotch test (scotch applique le matin avant la 
toilette au niveau de la marge de i'anus puis colie sur 
une lame de verre pour examen microscopique). 


• Antihelminthiques : albendazole ou flubendazole. Une 
2 eme cure est necessaire 2 semaines plus tard car trai- 
tement pas actif sur les oeufs. 

Controle par EPS a distance du traitement. 
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Diagnostic et principes du 
traitement d’une amoebose 


Agent causal : Entamoeba histolytica (protozoaire). 

II n’est pas possible a I'examen microscopique de diffe- 
rencier £ histolytica d'une autre amibe nettement plus 
frequente et non pathogene : £. dispar. 
Physiopathologie : 

• Formes kystiques resistantes dans le milieu exterieur. 

• Transmission feco-orale (par I’eau et les aliments) ou 
manuportee. 

• Amoebose infestation (portage asymptomatique) : 
les formes vegetatives (liberees par digestion des 
kystes ingeres) se multiplient dans la lumiere digestive 
et s’eliminent sous forme kystique. 

• Amoebose maladie : amcebose intestinale aigue et 
amoebose tissulaire dominee par I'abces amibien du foie. 

Les facteurs de passage de I’amcebose infestation a 
I’ amcebose maladie sont mal connus. 

Periode d'incubation variable (quelques jours 
[amcebose intestinale aigue] a quelques mois voire 
annees [amoebose hepatique]). 

Amoebose intestinale aigue : invasion de la 
muqueuse colique donnant des ulcerations et des 
abces «en bouton de chemise». 

Amoebose hepatique (ou abces amibien du foie) : 
passage des amibes dans le flux veineux portal, 
arretees par le filtre hepatique, induisant une necrose 
hepatocytaire puis la formation d’un abces ; possible 
extension pleuropulmonaire. 

Epidemiologie : 

• Cosmopolite, elle est endemique dans les regions 
chaudes et humides. 

• En France, I’amoebose est en general une pathologie 
du voyageur ou du migrant (FUE6-168-1). 


1. Amcebose intestinale aigue 

Diagnostic clinique 

Absence de fievre 

Forme aigue avec syndrome dysenterique 
Forme subaigue la plus habituelle: selles molles, peu nom- 
breuses ou simple perte de la selle moulee quotidienne. 
Complications rares : colite necrosante, pseudo-tumeur 
de la fosse iliaque droite (amoebome). 


2. Principes du traitement 

Traitement toujours indique. 

Traiter I’individu et les sujets contacts (famille, col- 
lectivite). 

• Section courte des ongles + brassage ; changement 
et lavage systematiques des vetements et du linge. 


Examens complementaires 

EPS ; 3 examens espaces de quelques jours ; achemi- 
nement rapide au laboratoire car parasite fragile. 

Serologie rarement positive, sans interet en I'absence 
d'atteinte tissulaire. 

Rectoscopie (non systematique) : 

• ulcerations en coup d’ongle. 229 
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• biopsie : abces en bouton de chemise avec presence 
d'amibes. 

Coloscopie, imagerie : devant une forme chronique, 
rebelle au traitement, pour eliminer une maladie inflam- 
matoire chronique de I’intestin (MICI), une neoplasie, 
une tuberculose ileo-caecale. . . 

Principes du traitement de I’amoebose 
intestinale aigue 

Amcebicide tissulaire 
Metronidazole, 7 jours. 

Inefficace sur les formes kystiques (complement par 
amoebicide de contact). 

Amcebicide de contact 

Hydroxyquinoleine : tiliquinol 10 jours (non absorbe au 
niveau de I’intestin). 

Controle par EPS a distance du traitement. 
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2 . Amoebose hepatique 

■ Diagnostic clinique : hepatalgie febrile 

Fievre. 

Douleur de I’hypochondre droit, irradiant a I'epaule droite, 
parfois toux seche (irritation phrenique). 

Hepatomegalie. 



PUE6-168-1 : Abces amibien du lobe hepatique droit 
(scanner) 


■ Examens complementaires d’orientation 

Examens biologiques 

■ polynucleose neutrophile 

• elevation tranche de la CRP. 

Imagerie 

• radiographie thoracique : surelevation de la coupole 
droite ± comblement du cul-de-sac costo-diaphrag- 
matique droit. 

• echographie hepatique : aspect d’abces unique, 
souvent de grande taille, plus rarement multiples. 

■ tomodensitometrie hepatique : non indispensable 
quand I'echographie est contributive ; utile en cas 
d'abces du dome hepatique qui peut ne pas §tre 
visible en echographie (PUE6-1 68-1). 

■ Examens de confirmation 

EPS : le plus souvent negatifs. 

Serologie anticorps anti-amibiens (resultat en 
quelques heures) 

■ fortement positive en regie generate ; faux negatifs 
possibles au cours de la premiere semaine d'evolu- 
tion clinique. 

Ponction d'une collection si doute sur un abces a 
pyogenes (dans I'amoebose hepatique : pus couleur 
chocolat, absence d'amibe sur le liquide de ponction, 
culture bacterienne sterile). 

■ Traitement de I’amoebose hepatique 

Amoebicide tissulaire : metronidazole. Duree : 10 a 
14 jours, suivi par une cure d’amcebicide de contact 
(tiliquinol) pour eviter les rechutes. 

Ponction de I’abces inutile dans la majorite des cas, 
mais justifiee : 

■ pour evacuer un abces volumineux (> 10 cm), et/ou a 
risque de rupture 

• en cas d'evolution non favorable sous traitement par 
metronidazole pour eliminer un abces a pyogene, une 
tumeur necrosee... 
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TUE6-168-3 : Principaux antiparasitaires 

Molecule et 

Modalite 

d’administration 

Mode d’action 

Spectre 

antiparasitaire et 
indications 

Toxicite specifique 

Pharmacocinetique 

Anti helminthiques 

Ivermectine 
PO : en 
dose unique, 
eventuellement a 
renouveler 

Paralysie 
neuromusculaire 
du parasite 

■ Nematodes : 
anguillulose, filariose 
lymphatique et loase, 
onchocercose, larva 
migrans cutanee 

■ Arthrooodes : aale. 
pediculose 

Troubles digestifs 

Manifestations 

d’hypersensibilite 

Encephalite en cas 
d’hyperinfestation 
a Loa Loa (prise en 
charge specialisee 
indispensable) 

Demi-vie longue 

Praziauantel 
PO : modalites 
variables en 
fonction de la 
pathologie 

Mode d'action 
incertain : 
vacuolisation, 
immobilisation des 
parasites 

■ Plathelminthes : 
schistosomose, 
cysticercose, teniasis, 
distomatoses 
pulmonaire et intestinale 

■ Bientolere 

■ Cephalees, troubles 
digestifs 

■ Cl : grossesse au 
premier trimestre 

■ Demi-vie courte 

■ Metabolisation 
hepatique, 

■ Elimination par voie 
renale 

Albendazole 
PO : modalites 
variables en 
fonction de la 
pathologie 

Fixation 

selective sur ies 

microtubules 

parasitaires 

■ Nematodes : 
ankylostomose, 
anguillulose, oxyurose, 
ascaridiose, trichinose, 
filariose 

■ Plathelminthes : 
teniasis, cysticercose, 
echinococcose 
alveolaire, hydatidose 

■ Bonne tolerance 

■ Troubles digestifs, 

• Cephalees, vertiges 

■ Hepatite 
Surveillance bilan 
hepatique et NFS en 
debut de traitement 

■ Absorption orale faible 

■ Demi-vie longue 

■ Elimination par voie 
biliaire 

Flubendazole 
PO : a renouveler a 
J15 pour I’oxyurose 

Blocage des 
mecanismes 
d 'absorption 
nutritive des vers 

■ Nematodes intestinaux : 
oxyurose, ascaridiose, 
ankylostomose, 

■ Bonne tolerance 

■ Troubles digestifs 

■ Absorption tres faible 

■ Elimination dans Ies 
selles pendant 3 jours 
suivant la prise 

Niclosamide 
PO : traitement d'1 
jour, a renouveler 
a J7 


■ Plathelminthes : 
Teniasis, Inactif sur 
Ies formes larvaires 
de taenia solium 
(cysticercose) 

Troubles digestifs 


Anti protozoaires 

Metronidazole 
PO : modalites 
variables en 
fonction de la 
pathologie 

Inhibition de la 
synthese de I'ADN 
du parasite 

Giardiose 

Trichomonose 

Amoebose 

Troubles digestifs 
Effet antabuse 
Neuropathie 
peripherique dose- 
dependante 

Excellentes 
biodisponibilite et 
diffusion tissulaire 


Notes 
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Notes 


Evolution sous traitement 

Fievre et douleur regressent en moins de 3 jours. 
Baisse rapide de la CRP. 

L'echographie se normalise de fagon plus lente et ne 
doit done etre controlee qu'en cas devolution Clinique 
defavorable. Line image «cicatricielle» peut persister. 
Les rechutes sont rares. 


Pour en savoir plus 

- Haut Conseil de la Sante Publique - Recommandations sanitaires pour 
les voyageurs, 2014 (a I’attention des professionnels de sante). Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire (disponible en ligne : http://www.invs. 
sante.fr ) 

- e-Pilly TROP, edition 2012. Ouvrage majeur de medecine tropicale 
disponible gratuitement en ligne : http://www.infectiologie.com/site/ 
medias/enseignement/ePillyTROP/ePillyTROP.pdf 


TUE6-168-4 : Recommandations de traitement des principales parasitoses 

Parasitose 

Premiere intention 

Alternative 

Helminthoses 

Plathelminthes (vers plats) 
• Teniasis a T. saginata 
■ Teniasis a T. solium 

■ Praziquantel 
• Praziquantel 

■ Niclosamide 

■ Niclosamide (hors cysticercose) 

■ Schistosomose (bilharziose) 

■ Praziquantel 


■ Echinococcose alveolaire 

■ Echinococcose hydatique 

• Distomatose a Fasciola hepatica 
Distomatose intestinale 

■ Traitement chirurgical si possible 

■ Traitement chirurgical + albendazole 

• Tricladendazole 

■ Praziquantel 

■ Albendazole 

• Technique PAIR (ponction-aspiration- 
injection-reaspiration) 

■ Praziquantel 

Nemathelminthes (vers ronds) 

■ Ascaridiose 

• Oxyurose 

■ Anguillulose 

• Trichinose 

■ Filariose a Loa Loa 

■ Albendazole 

■ Albendazole 

■ Ivermectine 

■ Albendazole 

■ di-ethylcarbamazine (DEC), precedee 
d'ivermectine selon la microfilaremie 

■ Flubendazole 

■ Flubendazole 

■ Albendazole 

■ Albendazole 

• Onchocercose 
■ Filariose lymphatique 

■ Ivermectine 

■ Ivermectine 

• Doxycycline 
■ Albendazole, DEC 

Protozooses 

■ Paludisme simple 

■ Paludisme grave 

■ Derives a base d'artemisine 

■ Artesunate 

■ Guinine, atovaquone-proguanil 
• Ouinine 

• Toxoplasmose de I’immunodeprime 

■ Pyrimethamine + sulfadiazine 

■ Pyrimethamine + clindamycine 

■ Leishmaniose viscerale 

■ Leishmaniose cutaneo-muqueuse 

■ Amphotericine B liposomale 

■ Traitement local en fonction du nombre 
de lesion, de la taille et du statut 
immunitaire du patient : cryotherapie, 
derive de I'antimoine intra lesionnel, 
paromomycine creme 

■ Derives de I'antimoine 

■ En cas d'echec du traitement local ou 
atteinte etendue : derive de I'antimoine, 
amphotericine B, fluconazole, 
pentamidine 

• Trypanosomose africaine 

■ Selon le stade de la maladie et le 
parasite : 

■ Stade 1 : pentamidine ou suramine 

■ Stade 2 : eflornithine + nifurtimox 
ou melarsoprol 


• Trypanosomose americaine 

■ Nifurtimox 

■ Benznidazole 

• Amoebose tissulaire 
■ Giardiose 

• Trichomonose 

■ Metronidazole + tiiiquinol 

■ Metronidazole 

■ Metronidazole 

• Secnidazole ou tinidazole 
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Zoonoses 


Objectifs 

Diagnostiquer et connaTtre les principes 
du traitement des principales zoonoses : 
brucellose, fievre Q, leishmaniose, 
toxoplasmose, maladie de Lyme, maladie 
des griffes du chat, pasteurellose, 
rickettsioses, tularemie, echinococcoses 
(hydatidose). 

ConnaTtre et expliquer les mesures 
preventives contre la rage. 


Points importants 

Pour TOMS, une zoonose (du greczoon, animal 
et nosos, maladie), est une maladie transmissible 
naturellement de Tanimal a I’homme. 

Ce chapitre abordant des maladies infectieuses 
tres heterogenes souligne Timportance du 
contage animalier en pathologie infectieuse et le 
role majeur du reservoir animal dans certaines 
maladies. 

En decoulent les mesures individuelles et 
collectives a appliquer pour la prevention de ces 
maladies (controles veterinaires, vaccinations des 
animaux, hygiene). 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Borreliose de Lyme : Demarches 
preventives, diagnostiques, 
therapeutiques. Societe de 
Pathologie Infectieuse de Langue 
Francaise (SPILF), 2006. http://www, 
infectiologie.eom/site/medias/_ 
documents/consensus/2006-Lyme_ 
court.pdf 

• Fievre Q recommandations de prise 
en charge. Haut Conseil de Sante 
Publique. 2013 

• Vaccinations contre la rage et 
prophylaxie post-exposition 
Recommandations. Haut Conseil 
de Sante Publique. 2013. http:// 
www.hcsp.fr/explore.cgi/ 
avisrapportsdomaine?clefr=316 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

Les zoonoses sont des maladies infectieuses transmises 
de Tanimal a I'homme soit directement par Tanimal (bru- 
cellose, fievre Q, toxoplasmose, pasteurellose, maladie 
des griffes du chat, tularemie, echinococcoses) soit indi- 
rectement via des vecteurs (phlebotome, tique, puce) 
(leishmaniose, maladie de Lyme, rickettsioses, tularemie. 
Certaines zoonoses sont des pathologies d'inoculation 
car transmises a travers la peau et les muqueuses. C’est 
le cas de la maladie de Lyme, de la maladie des griffes 
du chat, de la pasteurellose, des rickettsioses, de la tula- 
remie et de la leishmaniose. 

2. Microbiologie 

Les zoonoses peuvent avoir pour agent infectieux res- 
ponsable : 

une bacterie : Brucella spp (differentes especes) 
dans la brucellose, Coxiella burnetii dans la fievre Q, 
Borrelia burgdoferi dans la maladie de Lyme, Bartonella 
henselae dans la maladie des griffes du chat, Pasteurella 
multocida dans la pasteurellose, Rickettsia spp dans les 
rickettsioses, Francisella tularensis dans la tularemie. 
un parasite : Toxoplasma gondii, un protozoaire res- 
ponsable de la toxoplasmose, Leishmania spp. un 
autre protozoaire dans la leishmaniose, Echinococcus 
granulosus un helminthe dans I’hydatidose. 
un virus (rage, grippe aviaire, encephalite a tique, West 
Nile virus...). 

3. Physiopathologie 

La physiopathologie de chaque infection sera brievement 
decrite ci-apres. 

4. Epidemiologie 

En France metropolitaine, les zoonoses les plus f re- 
queues sont la pasteurellose, la maladie des griffes du 
chat, la maladie de Lyme, la toxoplasmose. Chaque infec- 
tion a une epidemiologie qui lui est propre. 


2 Diagnostic positif 

Le tableau TUE6-169-4 en fin de chapitre resume le dia- 
gnostic positif et le traitement des zoonoses au programme. 

1. Pasteurellose 

■ Physiopathologie 

Inoculation de Pasteurella multocida apres morsure, grif- 
fure animale ou piqure vegetale, a rechercher a I’inter- 
rogatoire. Le reservoir principal est animal (chat surtout) 
mais aussi le milieu exterieur. 
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Notes 


Clinique 

Apparition extremement rapide (3-6 heures) d'un aspect 
inflammatoire majeur autour de la plaie d'inoculation. Un 
ecoulement peut-etre present. Cette rapidite d’incubation 
est caracteristique de la pasteurellose. Une lymphangite, 
des adenopathies sont souvent associes. Des complica- 
tions sont possibles a type de cellulite, de phlegmon des 
gaines, d'arthrite... Sur terrain immunodeprime, une bac- 
teriemie est possible. 

Biologie 

Les prelevements bacteriologiques au niveau de la plaie, 
de recoupment doivent etre realises. La culture sera 
positive a Pasteurella multocida. 

2. Maladie des griffes du chat 

Physiopathologie 

La contamination humaine se fait le plus souvent par 
morsure ou griffure de chat, plus rarement par lechage 
d'une plaie ou par piqure de puces de chat. 

Chez le chat, I’infection se caracterise par une bacteriemie 
asymptomatique, prolongee, plus frequente chez les cha- 
tons ou les jeunes chats. La puce du chat est le vecteur 
de la maladie chez le chat. II semblerait que le chat conta- 
mine ses griffes lorsqu’il se gratte sur des zones excoriees; 
la bacterie passe dans la salive a I’occasion d’une paro- 
dontite. A partir de la lesion d’inoculation la bacterie va se 
multiplier dans un ganglion relais. Cette adenopathie est le 
siege d’une reaction inflammatoire avec granulome epi- 
thelioide sans necrose caseeuse, associee a une hyper- 
plasie folliculaire et la presence de micro abces. 

Clinique 

L’interrogatoire est important, recherchant le contage 
avec des chats (chatons++). 

Forme typique dans 90 % des cas 
Plus frequente chez les enfants et les jeunes adultes 
Incubation de 2-3 semaines en moyenne 
Presentation locoregionale associant une ou des ade- 
nopathies et dans 50 % des cas une lesion primaire 
d’inoculation (morsure, griffure) dans le territoire draine 
par I’adenopathie. 

Les adenopathies sont uniques dans 50 % des cas. 
Quand elles sont multiples, elles sont limitees a un seul site 
(cervical, axillaire > epitrochleen, inguinal) et unilaterales. 
Les adenopathies ont un caractere ferme, mobile, inflam- 
matoire, souvent sensible, parfois en voie de fistulisation. 
Signes generaux discrets presents chez la moitie 
des patients : febricule, asthenie, cephalees, douleurs 
abdominales 


Dans 10 % des cas une forme ophtalmique associant 
conjonctivite et adenopathie pretragienne (syndrome 
oculoglandulaire de Parinaud) est decrite, principale- 
ment chez les enfants. 

Endocardite a hemocultures negatives chez le val- 
vulopathe 

■ Biologie 

La confirmation diagnostique est apportee par : 

La serologie (Bartonella henselae) qui est le test dia- 
gnostic de 1 4re intention. Elle est motivee par la pre- 
sentation clinique associee a un contage avec les chats. 
Toutefois elle peut etre negative dans > 20 % des cas ce 
qui n’elimine pas le diagnostic. 

En cas de doute diagnostique, une exerese ou biopsie 
ganglionnaire sera realisee avec PCR specifique. La 
PCR peut aussi etre faite sur le sang en cas de suspi- 
cion d’endocardite, en laboratoire specialise. 

Culture de Bartonella henselae (ganglion, sang) sur 
milieux speciaux, dans des laboratoires specialises 

3. Maladie de Lyme 

Physiopathologie 

Les tiques qui transmettent la borreliose de Lyme appar- 
tiennent au genre Ixodes (tiques des cervides). 

L' Homme se fait piquer lors de promenades en foret, de la 
realisation de travaux agricoles et forestiers. . . 

Lors de la morsure de tique, celle-ci inocule au decours 
d’un repas sanguin par regurgitation la bacterie apparte- 
nant au genre Borrelia, famille des spirochetes. Le risque 
de transmission existe des les premieres heures d’atta- 
chement de la tique et s’accroTt avec le temps ; le risque 
est maximal a partir de la 48“" e heure. 

A partir du point d’inoculation, la bacterie migre et se 
multiplie dans le derme (erytheme migrant). Dans un 
2 i,me temps, elle dissemine par voie sanguine et peut 
atteindre les articulations, le systeme nerveux central... 

La bacterie est capable de persister de fagon latente dans 
I’organisme, en echappant au systeme immunitaire. 
L’immunite specifique acquise n’evite pas les reinfections. 
La maladie evolue en 3 phases. 

Trois principals especes de Borrelia sont reconnues 
comme responsables de la maladie de Lyme : B. burgdor- 
feri, B. garinil, B. afzelii. Ces especes ont des repartitions 
geographiques differentes et sont responsable de formes 
cliniques distinctes. 

■ Clinique (TUE6-169-1) 

Les signes cliniques sont variables selon la phase de la 
maladie. 


TUE6-169-1 : Maladie de Lyme : evolution en 3 phases 

Phase 

Incubation 

Clinique 

■ 

Physiopathologie 

Primaire 

3-30 jours 

Erytheme migrant ± signes generaux 

Multiplication de la bacterie dans le derme 
± dissemination hematogene precoce 

Secondaire 

Semaines a mois 

Atteinte neurologique, cardiaque, articulaire 

Dissemination par voie hematogene 

Tertiaire 

Mois a annees 

Manifestations chroniques cutanees, 
neurologiques ou articulaires 

Mecanisme immunologique probable 
(depot de complexes immuns) 
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La maladie de Lyme a souvent une presentation multi- 
systemique. 

Les manifestations de la phase secondaire ou tertiaire 
peuvent parfois reveler la maladie, I’erytheme migrant 
pouvant manquer ou etre passe inapergu. 

La maladie de Lyme n’est en general pas febrile. 

La phase primaire 

Elle est caracterisee par I’erytheme chronique migrant qui 
apparait habituellement 3 a 30 jours apres I’inoculation. 

Atteinte cutanee : Erytheme chronique migrant 
ou erytheme migrant (PUE6-169-1) 
Pathognomonique 

Present dans 40-80 % des cas. 

Debute par une macule ou une papule 
erythemateuse centree par le point de piqure de 
latique. 

S’etend par une bordure annulaire erythemateuse 
centrifuge active avec un centre plus clair. 
Classiquement indolore et non prurigineux. 

Diametre variable, en moyenne de 15 cm. 

Touche les membres inferieurs dans la moitie 
des cas. 

Guerison spontanee sans sequelles en 
3-4 semaines. 

Des signes generaux peuvent parfois etre presents 
(asthenie, cephalees, myalgies, arthralgies, febricule, 
adenopathies regionales) traduisant la dissemination 
hematogene precoce de la bacterie. Des lesions mul- 
tiples d'erytheme migrant de petite taille sont tres rare- 
ment observees en Europe. 



La phase secondaire (TUE6-169-2) 

Quelques jours a mois apres le contage. 

La presence d’une de ces manifestations necessite de 
rechercher de maniere systematique toutes les autres 
localisations potentielles. 

La phase tertiaire (TUE6-169-3) 

Delai de survenue : > 6 mois apres la piqure. 


Biologie 

Le diagnostic biologique par culture n’est pas realise 
en routine (laboratoire specialise), la PCR (liquide articu- 
laire...) est encore tres peu utilisee. 

Le diagnostic est done essentiellement indirect par 
serologie. 

Un contexte epidemiologique compatible est indis- 
pensable au diagnostic. 

Le diagnostic serologique est un diagnostic indirect. II 
repose sur la realisation d’un test serologique sensible 
(ELISA) qui doit etre confirme par un test specifique 
(Western Blot) lorsqu'il est positif. 

La serologie Lyme est consideree comme positive 
uniquement si ces 2 tests sont positifs. 

Les IgM apparaissent 2 a 4 semaines apres le debut 
de I’erytheme migrant, pic a la 6-8 i,me semaine, puis 
decroissance progressive et les IgG apparaissent 
6-8 semaines apres le debut de la maladie. 

II existe des problemes d’interpretation de la serologie 
du fait de tests commercialises mal standardises don- 
nant une variability des resultats. 

Dans certains groupes de sujets exposes, la serologie 
peut-etre positive dans 15-20 % des cas (cicatrice 
serologique). 

Face a un erytheme chronique migrant, il n'y a pas 
d’indication a faire de serologie car le diagnostic est 
evident (lesion pathognomonique) et la serologie peut 
etre negative a ce stade. 

En cas de suspicion de neuroborreliose, il faut realiser 
une recherche concomittante d’anticorps dans le LCR 
et dans le sang pour en faire un ratio qui permet d’eva- 
luer la synthese intrathecale. 

En I’absence de symptomes evocateurs, il n’y a pas 
d’indication a traiter un patient ayant une serologie 
positive. 

Situations au cours desquelles la serologie n’a pas 
d’indication : 

• Sujet asymptomatique 

• Depistage systematique des sujets exposes 

• Piqure de tique sans manifestations cliniques 

• Erytheme migrant typique 

• Controle serologique des patients traites 

• Manifestations cliniques non compatibles avec une 
maladie de Lyme (endocardite, fievre aigue ou pro- 
longee...). 

EN PRATIQUE 

On peut poser avec certitude le diagnostic de maladie 
de Lyme : 

-> En presence de I’erytheme migrant : diagnostic 
Clinique 

-> Par isolement direct de Borrelia (non fait en routine) 


Notes 
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TUE6-169-2 : Atteintes possibles lors de la phase secondaire de la maladie de Lyme 

Atteinte 

Frequence 

Clinique 

Neurologique 

15 % des cas 
en Europe 


Meningoradiculite 

80 % des cas 

Douleurs neurogenes de topographie radiculaire (dermatome ou a 
eu lieu la piqure de la tique), associees de maniere inconstante a des 
signes neurologiques moteurs ou sensitifs. 

Atteinte des paires craniennes dans la moitie des cas (dont 90 % 
paralysie faciale peripherique uni- ou bilaterale). 

Cette radiculite est associee a une meningite a liquide clair 
lymphocytaire, normoglycorachique, hyperproteinorachique, 
rarement symptomatique (cephalees et febricule dans < 25 % des cas). 

Meningite Clinique isolee 

5% 

Souvent limitee a des cephalees ± febricule. 

Encephalite, myelite 

< 5 % des cas 

Rechercher meningite associee (PL) 

Articulaire 

60 % aux USA, 
rare en Europe 
(10-15 %) 

Oligoarthrite intermittente asymetrique non destructrice touchant 
surtout les grosses articulations (genou). 

Evolution frequente par poussees de plusieurs semaines separees par 
des periodes de remission. 

Cardiaque 

< 5 % des cas 

Myocardite a minima, entralnant des troubles de conduction, fluctuants 
et intermittents, habituellement benins et spontanement regressifs. 

Faire un ECG si signes cliniques (syncopes, malaises, dyspnee d’effort). 

Cutanee 

<3% 

Rare en Europe 

Lymphocytome borrelien : nodules de 1-2 cm de diametre, de 
couleur rouge ou violette. Non specifique de la maladie de Lyme, mais 
se localise dans cette affection surtout au niveau du lobule de I’oreille, 
autour de I'areole mammaire et sur le scrotum. 

Ophtalmologique 

1 % 

Manifestations oculaires diverses. 

TUE6-169-3 : Atteintes possibles lors de la phase tertiaire de la maladie de Lyme 

Atteinte 

Frequence 

Clinique 

Cutanee 

Europe 

<5% 

Acrodermatite chronique atrophiante. 

Quasi-pathognomonique de la maladie de Lyme. 

Siege souvent aux membres inferieurs, en regard des convexites, 
coloration violine, lesions asymetriques devolution atrophique. 

Neurologique 

Europe 

5% 

Encephalomyelite chronique, avec meningite lymphocytaire biologique 
Polyneuropathie sensitive axonale 

Articulaire 

USA 
< 10 % 

Mono- ou oligoarthrite chronique peu inflammatoire touchant surtout les 
grosses articulations (genou). 


Dans les autres cas, le diagnostic repose sur un fais- 
ceau d’arguments : 

-> Clinique . manifestations evocatrices, cutanees, 
articulaires, neurologiques ou cardiaques 
-> Epidemiologique : exposition a une piqure de tique 
dans une zone d'endemie 

-> Serologique : tests ELISA ET Western Blot positifs 
(pas au stade d’erytheme migrant) 

-> Absence de diagnostic differential 
II taut penser a la borreliose de Lyme devant des mani- 
festations neurologiques, articulaires ou cardiaques mal 
expliquees, en particulier dans les zones d’endemie. 


animaux infectes (ruminants++). L’Homme va etre conta- 
mine soit par voie digestive (consommation de lait cru) 
soit par voie inhalee (inhalation d'aerosols a partir d’ele- 
ments contamines par la bacterie : paille, fumier...). Les 
tiques peuvent eventuellement transmettre la bacterie. II 
s'agit d'une maladie cosmopolite, plus frequente en zone 
rurale. Apres contact avec la bacterie, environ 60 % des 
patients resteront asymptomatiques, les autres seront 
symptomatiques : c’est le tableau de fievre Q aigue. Cer- 
tains patients pourront evoluer vers une forme chronique 
de I'infection. 


■ Clinique 


4 , La Fievre Q 


Forme aigue 


■ Physiopathologie 

La bacterie en cause, Coxiella burnetii est une bacterie 
intracellulaire qui va proliferer dans les placentas des 


Trois formes principales de I'infection sont decrites, apres 
une Incubation d'environ 3 semaines, debutant par un 
syndrome pseudogrippal : 
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Clinique 


Hepatite febrile : mode de presentation le plus fre- 
quent en France 

Pneumopathie : tableau de pneumopathie aigue inters- 
titielle uni ou bilaterale, associee ou non a une hepatite 
Fievre isolee 

Forme chronique 

Ces formes surviennent en priorite chez des patients immu- 
nodeprimes ou ayant des lesions valvulaires ou vasculaires. 
La presentation clinique est celle : 
d’endocardite infectieuse a hemocultures negatives 
survenant en general sur valvulopathie preexistante 
d'infection vasculaire (anevrisme, infection de prothese 
vasculaire) 

Fievre Q chez la femme enceinte 

Cette infection a des consequences fcetales (fausses 
couches...) Cf. item UE2 N°26. 

■ Biologie 

Thrombopenie, pouvant etre associee a une leuconeu- 
tropenie. 

Le diagnostic est serologique (serologie Coxiella 
burnetii). 

Le type d’Ac identifies par la serologie permet de sus- 
pecter une forme chronique de la maladie. 

5 . Tularemie 

Physiopathologie 

Francisella tularensis est une maladie d'inoculation. 
L’Homme est un hote accidentel. La contamination se fait 
par contact direct avec les lagomorphes (lievres, lapins) 
ou par piqure de tique. La tularemie se rencontre princi- 
palement dans les zones boisees de I’hemisphere Nord. 

■ Clinique 

Apres une incubation de 4 jours en moyenne, apparait 
une fievre elevee, associee a des adenopathies inflam- 
matoires satellites d’une lesion d'inoculation (forme 
habituelle). L'infection peut etre consideree comme une 
maladie professionnelle. 

■ Biologie 

Le diagnostic repose sur la serologie tularemie et la PCR 
(pus du ganglion). 

6 . Rickettsioses 

Physiopathologie 

Ces infections sont des infections d’inoculation dues a 
des bacteries intracellulaires, les rickettsies, dont il existe 
plusieurs especes. Ces bacteries sont reparties en ric- 
kettsies appartenant au groupe «boutonneux» avec pour 
principale espece Rickettsia conorii agent de la fievre 
boutonneuse mediterraneenne ; et celles appartenant 
au groupe «typhus» ( Rickettsia prowazekii, typhus epide- 
mique, transmis par les poux de corps). 

Rickettsia conorii est transmise par les tiques du chien a 
I’Homme. L’infection est surtout presente dans le pour- 
tour mediterraneen, avec des poussees epidemiques 
estivales. D’autres rickettsioses du groupe boutonneux 
peuvent etre rencontrees ailleurs. 


Fievre boutonneuse mediterraneenne {R. conorii) 
Incubation d’une semaine. Syndrome pseudo-grippal 
initial, avec cephalees. II existe habituellement une 
escarre d'inoculation («tache noire» au site de piqure) 
a rechercher. 

Periode d'etat : TRIADE fievre (constante), «tache 
noire» (dans 70 % des cas), eruption maculopapu- 
leuse (dans 97 % des cas), generalises, y compris pal- 
moplantaire (PUE6-169-2). 


Typhus epidemique 

En contexte de promiscuite (camps de refugies), les poux 
de corps peuvent transmettre la bacterie a I’Homme. Le 
tableau clinique associe une fievre elevee et une eruption 
maculo-papuleuse pouvant evoluer vers une infection 
grave avec defaillance multi-viscerale et deces. 

Biologique 

Le diagnostic est suspecte sur la clinique, le contexte epi- 
demiologique et confirme par la serologie ou la PCR dans 
les 2 cas. 


Physiopathologie 

Les ruminants et les porcins sont les reservoirs de la bac- 
terie. LHomme se contamine par voie cutanee, muqueuse, 
digestive ou aeroportee au contact des produits conta- 
mines (placenta, produits d’avortements). En France, I’in- 
fection parmi les animaux est eradiquee du fait du controle 
veterinaire. La plupart des infections en France (30 cas /an 
environ) est liee a des contaminations a I’etranger. Apres 
infection, Brucella spp gagne le relais ganglionnaire lym- 
phatique, s’y multiplie puis dissemine par voie lymphatico- 
sanguine. La bacterie persiste en intracellulaire. 

Clinique 

L’infection peut etre asymptomatique. 

Brucellose aigue : fievre ondulante sudoro-algique, 
chaque ondulation durant 10-15 jours, arthromyalgies, 
adenopathies, hepatosplenomegalie. 

Brucellose subaigue ou chronique : atteintes osteo- 
articulaires, neurologiques, endocardite, hepatite, 
infection genitale. 237 



7 . Brucellose 


Notes 



Biologie 

Phase aigue : hemocultures ; serologie avec seroag- 
glutination de Wright ou Rose Bengale. 

Phase subaigue ou chronique : serologie en immuno- 
fluorescence indirecte. 

8 . Toxoplasmose 

Physiopathologie 

Zoonose cosmopolite. Le parasite Toxoplasma gondii 
(protozoaire) infecte differents animaux, le chat etant 
I’hote definitif. L'Homme se contamine par les oocystes 
contenus dans les excrements de chat, dans I’alimen- 
tation (crudites contaminees par de la terre contenant 
ces oocystes). La consommation de viande crue ou mal 
cuite (pore, bceuf) contenant des kystes peut aussi etre 
a I’origine de I'infection. Enfin une transmission transpla- 
centaire est possible en cas d’infection au cours de la 
grossesse (Cf. item UE2-26). A partir du tube digestif, 
les parasites vont atteindre les ganglions mesenteriques 
et les organes a distance. Une reactivation est possible 
chez les immunodeprimes avec alteration de I’immunite 
cellulaire (SIDA, greffe d'organes ou de cellules souches 
hematopoietiques...). 

Clinique 

Toxoplasmose aigue du sujet immunocompetent 
(primo-infestation) 

Seulement 10 a 20 % de ces formes sont symptoma- 
tiques. 

Le tableau Clinique habituel associe une asthenie, une 
fievre moderee, une polyadenopathie (cervicale et occi- 
pitale pouvant persister plusieurs semaines). Des cepha- 
lees, arthro-myalgies et une eruption maculo-papuleuse 
peuvent-etre presentes. Une chorioretinite est presente 
dans 5 a 10 % des cas. Devolution est benigne sponta- 
nement sans traitement. Les formes graves sont excep- 
tionnelles. 

Toxoplasmose du sujet immunodeprime 

II s’agit d’une primo-infestation chez un patient immuno- 
deprime (SIDA, greffe) ou bien le plus souvent de la reac- 
tivation de kystes tissulaires au niveau cerebral ou ocu- 
laire du fait de I'immunodepression (Cf. toxoplasmose au 
cours du SIDA, item UE6-165). 

Toxoplasmose congenitale 

Cf. item UE2-26. L'infection est d’autant plus grave qu’elle 
survient tot dans la grossesse. 

Biologie 

Infection aigue, il peut exister un syndrome mononu- 
cleosique modere, une hypereosinophilie moderee, une 
cytolyse hepatique. Le diagnostic specifique se fera par 
serologie (presence d'lgM et souvent deja d’lgG). 
Reactivation : la serologie sera positive ce qui dans 
le contexte epidemiologique et clinique (abces cere- 
braux par exemple chez un patient seropositif pour le 
VIH au stade SIDA) sera en faveur du diagnostic. Le 
diagnostic direct se fait par PCR (humeur aqueuse, 
238 biopsie cerebrale, liquide amniotique, LCS. . .). 


9. Leishmaniose 


Physiopathologie 

Deux formes de la maladie sont decrites: la forme cutanee 


ou la forme viscerale (kala azar). L’agent responsable est 
un protozoaire du genre Leishmania. Le reservoir est 
animal (chien, rongeurs) et la transmission a I’Homme se 
fait par un insecte piqueur nocturne (phlebotome). L’infec- 
tion est presente dans les zones tropicales (+ pourtour 
mediterraneen). 

Dans la forme viscerale, apres piqure, le parasite diffuse 
dans le systeme des phagocytes mononuclees (foie, rate, 
ganglions, moelle osseuse). Dans les formes cutanees, 
un granulome inflammatoire se produit et reste localise 
avec evolution chronique. 


PUE6-169-3 : Leishmaniose cutanee a L. guyanensis 



O 

O 

o 

o_ 


■ Clinique 

Incubation de plusieurs semaines. En France (bassin medi- 
terraneen) ou chez les voyageurs, les 2 formes peuvent se 
rencontrer. 

Forme cutanee (PUE6-169-3) 

Lesion cutanee sur zone decouverte, initialement a type 
de papule carmin, infiltree, avec ulceration secondaire et 
croute, entouree d’un bourrelet rouge, indolore. Devolu- 
tion est chronique sur plusieurs mois. Des formes diffuses 
s'observent chez I’immunodeprime. 

Forme viscerale 

A la phase d’etat : fievre hectique, anemie, amaigrissement, 
splenomegalie, hepatomegalie, adenopathies, mimant une 
hemopathie. Peut survenir chez I’enfant et chez les adultes 
immunodeprimes. 

■ Biologie 

Dans la forme viscerale : anemie, leuconeutropenie, 
thrombopenie, voire pancytopenie ; hypergammaglobu- 
linemie polyclonale. 

Dans les 2 formes : le diagnostic de certitude est la 
mise en evidence du parasite a I’examen direct (pre- 
levements des bords de la lesion dans la forme cutanee, 
ou frottis sanguin dans la forme viscerale). La culture sur 
milieu special est aussi possible (hemoculture, myelocul- 
ture, lesion cutanee). On peut aussi realiser une detection 
de I’ADN par PCR (sang ou moelle). 

Enfin pour les formes viscerales, la serologie peut §tre 
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utilisee notamment chez I’immunocompetent (peu sen- 
sible chez I’immunodeprime). 
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Traitement 


Notes 


10. Echinococcose hydatique ou hydatidose 
ou kyste hydatique 

Physiopathologie 

Parasitose cosmopolite, plus frequente dans les regions 
d’elevage (Maghreb, sud de la France). Elle est due a la 
larve du taenia Echinococcus granulosus dont I’Homme 
est un hote accidentel et constitue done une impasse 
parasitaire. Le chien (hote definitif) s'infecte en consom- 
mant des visceres de mouton. L’homme se contamine 
accidentellement en ingerant des oeufs selon 2 modes : 
directement par contact avec le chien parasite, ou indi- 
rectement par I'intermediaire d’eau, aliments ou objets 
souilles par des dejections canines. Les larves des tae- 
nias conduisent a des lesions tissulaires kystiques chez 
I’homme. Ces lesions se situent au niveau hepatique dans 
60 % des cas, dans le poumon dans 30 % des cas et 
un autre organe dans 10 % des cas. La paroi du kyste 
peut se calcifier. Le parasite se multiplie en donnant des 
vesicules filles, qui restent generalement a I’interieur du 
kyste. Devolution se fait vers I’augmentation progressive 
de volume. Des complications sont possibles a type d’ac- 
cidents anaphylactiques et d'echinococcose secondaire. 

■ Clinique 

Lhydatidose est habituellement asymptomatique, il s'agit 
le plus souvent d’une decouverte fortuite essentiellement 
lors d'une imagerie. 

Des symptomes peuvent apparaitre en cas de compli- 
cations : compression des structures de voisinage, fissu- 
ration, infection, rupture dans un organe creux. Le patient 
peut alors presenter de la fievre, un ictere, des douleurs 
abdominales, en cas de localisation hepatique. 

■ Biologie-lmagerie 

La serologie permet le plus souvent de faire le dia- 
gnostic. Elle est positive dans > 95 % des hydatidoses 
hepatiques. Elle peut etre faussement negative pour les 
autres localisations, et en cas de calcification ou d 'infec- 
tion du kyste. Une hypereosinophilie peut etre presente 
si fissuration. 

Le diagnostic repose sur une imagerie (echographie ou 
scanner) compatible (kyste liquidien, unique ou multiple 
a paroi plus ou moins calcifiee) associee a une serologie 
positive et un contexte epidemiologique. 

En cas d'hydatidose pulmonaire : Radiographie = une ou 
plusieurs opacites arrondies opaques intra parenchyma- 
teuses ; en cas de complication (fissuration bronchique) : 
image hydro-aerique. 

La ponction-biopsie du kyste est formellement contre- 
indiquee, car risque de dissemination. 


1. Pasteurellose 

Prevention par disinfection, nettoyage de la plaie d’ino- 
culation, antibioprophylaxie post morsure (amoxicilline- 
acide clavulanique). 

Traitement documents par amoxicilline (si allergie : 
cephalosporine ou doxycycline). Les formes compliquees 
necessitent un avis specialise. 

2. Maladie des griffes du chat 

En cas de forme typique de la maladie des griffes du chat 
chez I’immunocompetent, I'interet d’une antibiotherapie 
est discute, car revolution est spontanement favorable. 
L’antibiotherapie de reference est I’azithromycine pen- 
dant 5 jours. 

En cas de suppuration une aspiration du pus est pos- 
sible voire une exerese ganglionnaire. 

Dans les formes systemiques et viscerales et chez I’im- 
munodeprime, I'antibiotherapie est systematique. 

Les mesures preventives comprennent le traitement des 
chats contre les puces et I'eviction des contacts avec les 
chats chez I'immunodeprime. 

3. Maladie de Lyme 

Traitement curatif 

Phase primaire : Traitement per os par amoxicilline pen- 
dant 14-21 jours ou doxycycline 14-21 jours. 

Phase secondaire : Le traitement comprend soit la cef- 
triaxone 21 a 28 jours soit la doxycycline per os 28 j. En 
cas de trouble de la conduction cardiaque, un traitement 
symptomatique est necessaire avec hospitalisation et 
prise en charge specifique (electrostimulation temporaire 
+ monitoring cardiaque continu en cas de BAV de haut 
degre). 

Phase tertiaire : antibiotherapie = idem phase secondaire. 

Traitement preventif 

La prevention est essentiellement individuelle : port de 
vetements longs de couleur claire -pour reperer facile- 
ment les tiques— , serres aux chevilles et aux manches, 
port d’un chapeau. Repulsifs cutanes et vestimentaires 
(efficacite limitee). 

Prevention secondaire : au retour d’une promenade en 
foret dans une zone d’endemie, verifier I’absence de tique 
sur tout le revetement cutane (sans oublier aisselles, plis 
du genou, region genitale, nombril, cuir chevelu). En cas 
de morsure de tique, ablation de celle-ci la plus precoce 
possible. PAS d’antibioprophylaxie post piqure de 
tique en France. 

4. Fievre Q 

Dans la forme aigue, la doxycycline est le traitement de 
reference, pendant 2 semaines. 

Pour les formes chroniques, le traitement associe la doxy- 
cycline associee a I'hydroxychloroquine, de fagon tres 
prolongee (18 a 24 mois). 
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5. Tularemie 

Le traitement repose sur la doxycycline ou la cipro- 
floxacine. 


Traitement preventif 

Traitement tenifuge regulierement administre aux chiens 
domestiques, eradication des chiens errants, lavage des 
mains apres avoir caresse un chien. 
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6. Rickettsioses 

Le traitement repose sur la doxycycline. Line dose unique 
de doxycycline est curative dans le typhus epidemique. 

7. Brucellose 

Une double antibiotherapie associant doxycycline a un 
autre antibiotique actif sur les bacteries intracellulaires 
(rifampicine, gentamicine) est recommandee. En cas de 
foyer osseux, plusieurs mois de traitement sont neces- 
saires. 

8. Toxoplasmose 

II n’y a pas d’indication de traitement de la primo-infec- 
tion chez /immunocompetent. Chez I’immunodeprime 
(forme cerebrale), on utilise en 1 4re intention pyrimetha- 
mine+ acide folinique + sulfadiazine 6 semaines avec 
surveillance de la NFS, de la fonction renale et de revolu- 
tion Clinique. Une prophylaxie secondaire sera necessaire 
(memes molecules a demi dose) tant que le taux de lym- 
phocytes CD4 sera < 200/mm 3 . Chez la femme enceinte, 
la spiramycine est utilisee en 1° re intention. 

9. Leishmaniose 

Forme cutanee : traitement le plus souvent local (antimo- 
nies, cryotherapie...) 

Forme viscerale : amphotericine B liposomale. 

10. Hydatidose 

Traitement chirurgical 

Un kyste hydatique reconnu doit etre opere ; la presence 
de calcifications n’est pas synonyme de la mort du para- 
site. II faut eviter tout essaimage parasitaire au cours de 
I’intervention, done enlever le kyste sans I'ouvrir. 

Si I’exerese complete est impossible, on peut proposer la 
technique PAIR = Ponction Aspiration Injection (d’ethanol) 
Reaspiration sous controle echographique. 

Traitement medical 

II faut encadrer le geste chirurgical par albendazole 
(1 mois avant et jusqu’a 1 mois apres) pour eviter I'es- 
saimage. Lorsque la prise en charge chirurgicale ou par 
PAIR n’est pas possible un traitement par albendazole 
tres prolonge (plusieurs mois) est envisageable. Une 
surveillance hepatique et des leucocytes est neces- 
saire (tolerance de /albendazole). 

La serologie se negative en 1 a 2 ans ; la remontee des 
anticorps apres exerese chirurgicale doit faire evoquer 
une dissemination post-operatoire ou une intervention 
incomplete. 
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Mesures preventives contre la rage 


Le virus de la rage est un lyssavirus. II s’agit d’un virus 
neurotrope, virus fragile, rapidement detruit dans le milieu 
exterieur. L’Homme se contamine par contact direct avec 
le virus (morsure, salive) a partir d’un animal infecte. 

La France est indemne de rage des animaux terrestres. 
Au niveau mondial, la rage continue d'etre presente chez 
les animaux et il est estime que 55 000 deces surviennent 
chez I’Homme chaque annee. 

En France, le risque de rage existe done en cas de mor- 
sure, griffure par un animal importe ou au cours d’un 
voyage en zone a risque, ou apres contact avec des 
chauve-souris (rage des chiropteres). 

D'un point de vue Clinique, /incubation est longue, de 
10 jours a plus d’un an, ce qui explique la possibility de 
prevenir le developpement de la maladie en vaccinant. 
L'incubation est d’autant plus courte que la zone d’ino- 
culation est richement innervee (face, mains) ou proche 
du systeme nerveux central (face). A la phase d'etat, il 
s'agit d'un tableau d’encephalite avec spasme hydro- 
phobique pathognomonique (contractions paroxys- 
tiques du pharynx, emp§chant la prise de boissons). 


La rage est une maladie constamment mortelle chez 
I’Homme une fois les signes cliniques declares (mortelle 
egalement chez /animal). Bien que le risque de contracter 
la maladie soit faible en France, il faut pouvoir mettre en 
oeuvre des mesures preventives en cas de situation a 
risque pour eviter ce risque. 


1 . Savoir reconnaitre les situations a risque 
de rage (en France] 

type de contact : morsure, griffure, lechage sur peau 
lesee ou muqueuse 

par un animal pouvant transmettre la rage : animal 
importe d’une zone d'enzootie rabique, morsure a 
I’etranger chez un voyageur (zone d’enzootie rabique), 
animal errant ne pouvant pas etre surveille (chien +++, 
chat, furet), animal avec un comportement suspect, 
chauve-souris 

statut vaccinal de la victime vis-a-vis de la rage (vac- 
cination a titre professionnel, chez le voyageur (sejour 
prolonge, zone a risque, isolee). 


2. Prendre en charge la plaie 

Toute morsure necessite : 

lavage abondant, utilisation d’antiseptiques (virus 
fragile) 

exploration pour evaluer les lesions (neurologique, vas- 
culaire. . .) 

parage avec excision des tissus necrotiques 
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avis chirurgical si necessaire 

verifier la vaccination antitetanique et appliquer les 

mesures necessaires (Cf. UE6 N°156) 

selon le delai de ia prise en charge, la profondeur de 

ia plaie, I’impossibilite d’un parage satisfaisant, une 

antibioprophylaxie ou antibiotherapie preemptive sera 

instauree : amoxicilline-acide clavuianique ou doxycy- 

cline + metronidazole pendant 5 jours 

Les plaies tres delabrantes ou profondes necessitent 

une surveillance a 24 heures. Si des sutures sont 

necessaires, elles devront etre laches afin de laisser 

s’evacuer les hematomes, les serosites. . . 

3 . Mettre en oeuvre les mesures specifiques 
anti-rabiques 

En cas de risque de rage, il taut adresser le patient a un 
centre anti-rabique pour traitement preventif. 

Les mesures specifiques reposent sur une vaccination 
dite curative ± associee a une seroprophylaxie. 

A chaque fois que le risque de rage est eleve, il sera 
realise une vaccination curative ET une serotherapie 
(immunoglobulines specifiques), ceci afin d’assurer une 
immunite protectrice rapide (la duree d'incubation est 
alors courte, et la vaccination seule risque de ne pas 
etre efficace a temps). Les situations sont : tout contact 
direct avec une chauve-souris, toute morsure, griffure, 
lechage sur peau lesee ou muqueuse en zone d’en- 
zootie rabique ou par un animal importe ou si animal 
porteur de rage (diagnostic de certitude). 

Lorsque le risque de rage est quasiment nul (morsure 
en France, animal non importe, sans comportement 
suspect, a disposition, ayant un proprietaire et pouvant 
etre mis en observation (chat, chien, furet) surveille par 
le veterinaire), aucune mesure specifique n'est mise 
en place, sauf si I’animal developpe des signes sus- 
pects de rage. La surveillance veterinaire est obligatoire 
pour les chiens, chats, furets vivants pendant 14 jours, 
avec redaction de 3 certificats a JO, J7 et J14. Si au 
terme de cette observation I’animal ne presente pas de 
signes de rage, sa morsure n’etait pas infectante. 
Lorsque le risque de rage n’est pas exclu, du fait du 
pronostic de la maladie, une vaccination curative est 
entreprise. C'est le cas lorsque I'animal (sauf chauve- 
souris) n’est pas a disposition (fugue, disparition. . .) 
pour etre mis en observation mais que la situation 
n’etait pas a risque eleve de rage (morsure, griffure en 
France, animal non importe). 

Dans tous les cas, si I’animal meurt ou presente des 
signes de rage et est euthanasie, sa tete doit §tre 
envoyee pour analyse (immunofluorescence directe, 
PCR, culture), permettant un diagnostic de certitude. 
Schema de vaccination post-exposition (vaccin 
inactive) : 

Chez les sujets non-immunises ou ayant un statut immu- 
nitaire incertain 

■ Le protocole de «Essen» comprend cinq injections de 
vaccin aux jours 0, 3, 7, 14 et 28. 

• Le protocole «2-1-1 de Zagreb» comprend deux injec- 
tions de vaccin au jour 0, une dans chaque deltoide, 
puis une injection aux jours 7 et 21. 


Lorsqu’elles sont indiquees, les immunoglobulines anti- 
rabiques doivent etre administrees en meme temps que 
la premiere injection de vaccin (JO), en un site d'injection 
different. 

Chez les sujets completement immunises anterieurement, 
2 doses de vaccin seront administrees, une au jour 0 et 
I'autre au jour 3. Pas d'immunoglobulines. 

Enfin il existe des mesures de lutte contre la rage ani- 
male (vaccination par appats pour les animaux sauvages, 
vaccination des animaux domestiques) 

Une vaccination prophylactique peut egalement etre 
realisee (professions a risque, voyage en zone de forte 
endemie). Cette vaccination, contrairement a la vaccina- 
tion curative, peut etre realisee par tout medecin. 


Pour en savoir plus 

- Robert-Gangneux et coll., Epidemiology of and diagnostic strategies 
for toxoplasmosis. Clin Microbiol Rev 2012, 25 (2) : 264-296 

- Nelson Kotton C. Zoonoses. Section F p3999-4007 dans Mandell, 
Douglas and Bennett’s Principles and practices of Infectious Diseases, 
seven edition. 


Notes 
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TUE6-169-4 : Tableau recapitulate des zoonoses au programme 

Zoonose 

Agent pathogene 

Reservoir 

Transmission 

Diagnostic 

Traitement 

Brucellose 

Brucella melitensis 
B. abortis bovis 
B. abortis suis 

Ruminants 
domestiques 
(bovins, ovins, 
caprins) et porcins 

Alimentaire (lait et 
produits derives) 
Percutanee 
(excoriations) apres 
contact produits betail 

Hemocultures a la phase 
aigue (fievre ondulante 
sudoro-algique) 

Serologie (Wright et ELISA) 

Doxycycline + 
rifampicine, 
ou Doxycycline + 
aminoside 

Fievre Q 

Coxiella burnetii 

Principalement les 
ruminants (caprins, 
bovins, ovins) 

Inhalation ++ 
Alimentaire 
Piqure de Tique 

Serologie 

PCR 

Culture au centre de 
reference 

Doxycycline ± 
hydroxychloroquine (si 
chronique) 

Leishmaniose 

■ Cutanee ou 
cutaneomuqueuse 
Leishmania major, L. tropica, 
L. braziliensis 

• Viscerale 
L donovani, 

■ L. infantum 

Variable : 

■ Canides 

■ Homme 

■ Rongeurs 

Vectorielle (piqure de 
phlebotome) 

Leishmanioses cutanees et 
muqueuses 

■ examen direct, PCR 
Leishmanioses viscerales 

■ examen direct (moelle), 
PCR, serologie 

Leishmanioses 

cutanees 

-> traitement local 
Leishmanioses 
muqueuses ou 
viscerales 
-> traitement 
systemique 

Toxoplasmose 

Toxoplasma gondii 

Chat, ruminants 
domestiques 
(bovins, ovins), 
porcins 

Alimentaire (viande mal 
cuite, vegetaux souilles) 
Contact litiere chats 
Transplacentaire 
(primo-infection 
maternelle) 

Serologie, PCR 

Pyrimethamine- 
sulfadiazine chez 
I'immunodeprime 
Spiramycine chez la 
femme enceinte 
si primo-infection 

Maladie de 
Lyme 

Borrelia burgdorferi 
B. garinii, B. afzelii 

Nombreux 
mammiferes, 
oiseaux, tiques 

Tique (Ixodes ricinus en 
Europe) 

Serologie a partir de la 
phase secondaire 
PCR 

Amoxicilline, 
doxycycline ou 
ceftriaxone 

Maladie des 
griffes du chat 

Bartonella henselae 

Chats (surtout 
jeunes) 

Contact avec chat 
(griffes) ou puces 

Serologie, PCR, Histologie 
(granulomes) 

Azithromycine 

Pasteurellose 

Pasteurella multocida 

Chat, chien, autres 

mammiferes, 

oiseaux 

Morsure ou griffure 
animale 

Piqure de vegetal 

Bacteriologie standard 
(examen direct, culture) 

Amoxicilline 
Alternative : 
Doxycycline 

Rickettsiose 

■ Rickettsies du groupe 
«boutonneux»: 
principalement Rickettsia 
conorii (Fievre boutonneuse 
mediterraneenne), R. 
slovaca (TIBOLA), R. africae 
(pathologie d’importation : 
fievre a tique africaine) 

■ R. prowazekiii (typhus 
epidemique) 

■ R. typhi (typhus murin) 

■ Orientia tsutsugamushi 
(typhus des broussailles) 

Mai connue. 

Selon les 
especes : 

■ Tiques (certaines 
rickettsies 

du groupe 
boutonneux), 

■ Homme 

(ft. prowazekiii), 

■ Rongeurs (R. 
typhi, 

0. tsutsugamushi) 

Vecteurs divers 

■ tiques 

■ poux 

■ puces 

■ acariens (typhus des 
broussailles) 

Serologie, PCR 
Culture au centre de 
reference 

Doxycycline 

Tularemie 

Francisella tularensis 

Rongeurs 

lagomorphes 

(lievre) 

Contact animal 

percutane 

Tique 

Serologie 

PCR 

Culture (niveau securite 
biologique 3) 

Doxycycline + 
aminoside 
ou ciprofloxacine + 
aminoside 

Hydatidose 

Echinococcus granulosus 

Chien, mouton 

Contact chien parasite 
Aliments souilles 

Serologie 
Imagerie typique 

Chirurgie + 
albendazole ou 
Ponction-Aspiration- 
Injection-Reaspiration 
(PAIR) 

Rage 

Lyssavirus (Rhabdoviridae) 

Canides, renard, 
chauve-souris 

Morsure ou griffure 

Isolement virus 
immuno-fluorescence 

Aucun 
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Pathologie infectieuse chez les migrants adultes et enfants 


UE6 

N°170 


Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


1 Bases pour comprendre 


Objectifs 

Diagnostiquer les pathologies infectieuses 
les plus frequentes rencontrees chez les 
migrants. 

ConnaTtre les conseils d’hygiene et de 
prevention adaptes aux conditions de vie 
des migrants. 


Points importants 

Les pathologies infectieuses des migrants sont 
soit des pathologies d'importation, soit des 
pathologies acquises sur le territoire frangais, 
souvent liees a des conditions de vie socio- 
economiques defavorables. 

L’origine geographique du patient est un facteur 
essentiel pour le depistage et le diagnostic des 
maladies infectieuses chez les migrants. 

Les migrants qui retournent dans leur pays 
d’origine peuvent contracter une maladie 
infectieuse tropicale. Ms doivent beneficier des 
conseils aux voyageurs avant leur depart et d’une 
consultation medicate a leur retour en cas de 
symptomes. 

Les prevalences de I'infection VIH, de la 
tuberculose et de I’hepatite B sont plus elevees 
dans les populations migrantes que dans la 
population generate. 

La prise en charge de ces pathologies necessite 
une attention particuliere aux conditions de vie 
socio economiques et a I'acces aux soins, en 
raison de la precarite dans laquelle vivent de 
nombreux migrants. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Haut Conseil de la Sante Publique - 
Recommandations sanitaires pour 
les voyageurs, 2014 [a I’attention des 
professionnels de sante). Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire 
(disponible en ligne : http://www.invs. 
sante.fr ) 


L’lnstitut national de la statistique et des etudes eco- 
nomiques (Insee) considere comme immigree une 

personne nee etrangere a I’etranger et entree en 
France en cette qualite, en vue de s’etablir en terri- 
toire frangais de fagon durable (installation depuis 
au moins un an). 

Selon cette definition, la France metropolitaine compte 
5,3 millions de migrants provenant essentiellement 
d’Afrique et d’Europe. 

Les migrants resident en majorite dans 3 regions : 

1. Ile-de-France ; 

2. Rhone-Alpes ; 

3. Provence-Alpes-Cote dAzur. 

Le statut des migrants est varie : travailleurs en situa- 
tion reguliere, clandestins, demandeurs d'asile, etu- 
diants, enfants adoptes, touristes. 

Les infections constatees sont de deux types 
(TUE6-170-1) : 

• Pathologies infectieuses d’importation, c’est-a-dire 
contractees dans le pays d’origine 

• Pathologies infectieuses acquises en metropole. 
Les maladies sont favorisees par les conditions insa- 
lubres de logement, d’alimentation et de travail, la pau- 
vrete, la precarite, la promiscuite et les difficultes d’adap- 
tation sociale. 

Les prevalences de I’infection par le VIH, de la tuber- 
culose et de I’hepatite B sont plus elevees chez les 
migrants que dans la population generate. 


TUE6-170-1 : Pathologies infectieuses importees 
versus pathologies acquises dans le pays d’accueil 
chez le migrant 

Pathologie infectieuse 
d’importation 

Pathologie infectieuse 
acquise en metropole 

Contractee dans le pays 
d'origine 

Concerne surtout les 
travailleurs migrants 
et leur famille venant 
d'arriver en France, les 
refugies politiques, les 
clandestins, les migrants 
retournant regulierement 
dans leur pays d'origine. 

Liee a la transplantation 
et aux conditions socio- 
economiques defavorables. 

Tuberculose, VIH, 
hepatites virales B et C, 
parasitoses tropicales, 
mycoses (teignes) 

Maladies infectieuses 
usuelles, souvent plus 
frequentes et plus graves : 
Infections respiratoires, 
infections digestives, 
tuberculose, 1ST. 

Gravite particuliere du 

pneumocoque 

chez les drepanocytaires. 
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Diagnostiquer les pathologies 
infectieuses frequentes dans les 
populations de migrants 


1. Diagnostic positif 

Arguments epidemiologiques 

Pays d’origine. 

Dates d'arrivee en France et des retours eventuels dans 
le pays d’origine. 

Conditions de vie. 

Contage (tuberculose). 

Vaccinations. 

Arguments cliniques 

Recherche d’une fievre, d’une alteration de I'etat 
general, d’une toux, d'une hematurie, d'une diarrhee. 
Palpation du foie, de la rate. 

Examens complementaires 

Certains doivent etre realises en premiere 
intention : 

hemogramme a la recherche d'une hypereosinophilie, 
d’une anemie 

serologies (VIH, VHB, VHC) 
radiographie thoracique. 

D’autres dependent du contexte : 

frottis sanguin-goutte epaisse, a la recherche de 
Plasmodium en cas de fievre, si origine geographique 
et delai compatibles, 

3 examens parasitologiques des selles si diarrhee, 
si sejour en zone d’endemie bilharzienne, bandelette 
urinaire -> si hematurie, examen parasitologique des 
urines, 

si facteur de risque de diabete, glycemie a jeun. 

Ou pratiquer ce bilan de sante ? 

• Dans n'importe quel laboratoire sur prescription medi- 
cale si le patient beneficie d’une protection maiadie 

• Les Centres d'Examens de Sante de la Securite Sociale 
proposent egalement a tous les beneficiaires CMU / 
AME un bilan de sante gratuit (arrete du 20 juillet 1992). 

2 . Diagnostic etiologique (TUE6-170-2 et 
TUE6-170-3) 

Maladies infectieuses importees 

Parasitoses 

Paludisme. (Cf. Item UE6-166) 

A evoquer systematiquement devant toute fievre avec 
antecedent d'un sejour en zone d'endemie. 
Parasitoses intestinales ± tissulaires (Cf. Item UE6-168) 

amoebose et giardiose : diarrhee chronique, dysen- 
terie. L’amoebose peut etre colique (diarrhee non febrile) 
ou hepatique (hepatomegalie douloureuse et febrile, 
syndrome inflammatoire -> le diagnostic repose sur 
I’echographie et la serologie) 
ascaridiose (asymptomatique), 
ankylostomose (anemie) 

anguillulose, dont le risque devolution vers une forme 
244 maligne impose un deparasitage systematique par 


ivermectine en cas d’initiation d’une corticotherapie 
ou autre immunosuppresseur chez tout patient 
ayant vecu en zone tropicale meme en I’absence de 
documentation d’une anguillulose (examen parasitolo- 
gique des selles peu sensible) 
hydatidose hepatique, particulierement frequente en 
Afrique du Nord, et de decouverte clinique (hepato- 
megalie), echographique ou radiologique fortuite (cal- 
cifications a projection hepatique), ou revelee par une 
complication (fissuration, rupture ou infection de kyste) 
teniasis. La cysticercose, due aux cysticerques de 
T. solium se rencontre chez des migrants originaires de 
regions d’elevage porcin : la neurocysticercose est 
a evoquer systematiquement devant une comitia- 
lite chez un migrant venant d’une zone d’endemie 
(aspect evocateur en TDM/IRM). 

Filarioses 

Loase 

• Repartition geographique limitee (Afrique centrale) 

■ Aspects cliniques : asymptomatique ou, oedemes 
sous-cutanes transitoires, dits «de Calabar» (migration 
du ver), ou visualisation du passage d’un ver adulte 
sous la conjonctive oculaire 

■ Hypereosinophilie habituelle 

• Diagnostic : microfilaremie de periodicite diurne (midi). 
Filarioses lymphatiques 

• Repartition geographique large (Asie, Afrique, Ame- 
rique intertropicale) 

■ Aspects cliniques : lymphangite aigue precoce, puis 
oedemes chroniques lymphatiques des membres 
inferieurs et du scrotum. 

■ Hypereosinophilie habituelle 

• Diagnostic : microfilaremie de periodicite nocturne 
(minuit). 

Onchocercose, devenue rare 

Schistosomoses (synonyme : bilharzioses) 

Phase d'etat (la phase d'invasion ne se voit habituelle- 
ment pas chez les migrants, en general infectes dans 
I'enfance) 

Le plus souvent asymptomatique 
Ou atteinte genito-urinaire : hematurie macroscopique, 
leucocyturie aseptique, hydronephrose : bilharziose 
urogenitale ( Schistosoma haematobium). 

Ou atteinte hepato-splenique et hepato-intestinale : 
anomalies biologiques hepatiques, hypertension por- 
tale : bilharziose hepatosplenique (S. mansoni, S. japo- 
ricum, S. mekongi). 

Diagnostic : mise en evidence des oeufs (urines, selles, 
biopsies), serologie. 

Leishmanioses 

Cutanees : lesions ulcero-crouteuses subaigues ou 
chroniques chez un sujet venant d’Afrique du Nord ou 
d’Amerique latine : examen direct (frottis de grattage du 
pourtour d’une lesion ; biopsie ; PCR). 

Viscerales (Kala-azar), plus rares : fievre, splenome- 
galie, pancytopenie. Diagnostic sur myelogramme et 
serologie. 

Trypanosomoses africaine (maiadie du sommeil) et 
americaine (maiadie de Chagas) 

Gale (Cf. Item UE6-167) 
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Mycoses 

Essentiellement dermatophyties des phaneres 
(teignes, favus, onyxis, kerion) et de la peau giabre 
(Cf. Item UE6-152). 

Parmi les mycoses profondes, les histoplasmoses 
africaines et americaines peuvent s’observer excep- 
tionnellement chez les migrants. 

Infections bacteriennes 

Tuberculose (Cf. Item UE6-155) 

• Forte prevalence dans tous les pays en developpe- 
ment (95 % des cas mondiaux). 

• Son evolution peut s’accelerer apres I'arrivee en France, 
du fait de la precarite et des mauvaises conditions de 
vie, en particulier chez les migrants clandestins. Le 
risque de survenue est maximal les 5 premieres annees 
apres I'arrivee en Europe. 

• Association frequente avec le VIH. 

■ Importance du suivi medico-social, de ia declaration 
obligatoire, du role des centres de lutte antitubercu- 
leuse (CLAT), qui peuvent aider a I’observance. 

Lepre 

• Devenue rare chez les migrants 

• Le plus souvent observee dans sa forme tubercu- 
loi'de, non contagieuse. 

Infections virales 

Infection VIH (Cf. Item UE6-165) 

■ prevalence elevee dans certains pays (Afrique australe). 

• a rechercher systematiquement chez la plupart des 
migrants, d’autant plus en presence d’une tubercu- 
lose, d’une infection opportuniste, ou si migrant en 
provenance d’un pays a forte prevalence. 

Infection par le virus HTLV-1 

• Chez les migrants venus de zone d’endemie (Carai'bes, 
Afrique Centrale, Japon). 


• Responsable de complications tardives neurologiques 
(paraparesie spastique tropicale) ou hematologiques 
malignes (leucemie/lymphome T). 

Infection par le virus de I'hepatite B (Cf. Item UE6-163 
et FUE6-1 70-1) 

• Hepatite chronique, cirrhose, cancer du foie. 

• Forte prevalence en Afrique, Amerique latine et Asie. 
Infection par le virus de I’hepatite C (Cf. Item UE6-163 
et FUE6-1 70-2) 

• Hepatite chronique, cirrhose, cancer du foie 

• Forte prevalence en Egypte 

• A rechercher systematiquement si antecedent d’injec- 
tion/perfusion dans des conditions non securisees. 

■ Maladies infectieuses acquises en France 

Les maladies infectieuses sont plus frequentes et sou- 
vent plus graves chez les migrants et leur famille. 

II s’agit surtout de : 

• infections respiratoires et intestinales, bacteriennes et 
virales, 

• la tuberculose 

• les 1ST 

• les infections pneumococciques et salmonelloses 
(non typhiques) chez le drepanocytaire. 

Prise en charge pratique 

La prise en charge des pathologies des migrants passe 
par la facilitation de leur acces aux soins. 

Les travailleurs sociaux ont un role majeur dans la prise 
en charge et son succes en lien avec I’equipe medicale. 
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| 3 | Acces aux soins pour les migrants 

1. Centres dans lesquels un migrant peut 
beneficier de soins gratuits : 

PASS = Permanences d'Acces aux Soins de Sante de 
I’hopital public 

CeGIDD = Centres Gratuits d'lnformation, de Depistage 
et de Diagnostic 
Centres de vaccination 
PMI = Protection Maternelle et Infantile 
CPEF = Centres de Planification et d'Education Familiale 
Centres de lutte Anti-Tuberculeuse 
Des renseignements sur I’offre locale de sante sont gene- 
ralement disponibles aupres du Conseil General (Direc- 
tion des actions de sante). 

2. Assistance sociale 

Assistantes sociales dans les malries et les hopitaux 
Associations 
Plusieurs aspects : 

Protection maladie : 

• AME = Aide Medicale de I’Etat : presence en France 
depuis > 3 mois + absence de titre de sejour valide + 
faibles ressources 

• CMU = Couverture Maladie Universelle : presence en 
France en situation reguliere > 3 mois ou demande 
d'asile 


• Dans les autres cas : dispositif «soins urgents» si pro- 
nostic vital engage 
Titre de sejour 
Logement 

Ressources financieres et travail eventuel 

3. Assistance Juridique 

Droit de sejour pour raison medicale, droit d'asile... 

4. Assistance Psychologique 

Gratuite des soins dans les CMP = Centres Medico-Psy- 
chologiques. 

Necessity frequente d’un interprete pour toutes ces 
etapes, si possible professionnel, exterieur a I'entourage 
(neutrality et confidentiality) 

NB : Pour plus de renseignements, un guide regulierement 
actualise est disponible sur le site Internet du COMEDE 
(Comite MEDical pour les Exiles) : www.comede.org 
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Afrique 

Afrique 

Asie 

Amerique latine 

subsaharienne 

du Nord 

du Sud-Est 

(dont Guyane) 


TUE6-170-2 : Principales pathologies a depister en fonction de la zone geographique d’origine 


Pathogene Afrique Afrique Asie Amerique lati 


Bacteries 

Tuberculose 
Virus 
Hepatite B 
Hepatite C 

VIH 

Helminthoses 

Teniasis 


Helminthoses 

intestinales 


Antilles (dont 
Guadeloupe/ 
Martinique) 




Cas particulier 
de I'Egypte 


T. saginata 

T. saginata 


T. solium 


T. saginata 
T. solium 


Ascaridiose, oxyurose, anguillulose, ankylostomose (Cf. item UE6-168) 



Filarioses 


Bilharzioses 


Protozooses 

Paludisme 

Leishmaniose 

Trypanosomose 




Onchocercose 
Filariose lymphatique 
( 1 / 1 /. bancrofti) 

Loase 

Urinaire 

(S. haematobium) 
Intestinale et 
Hepatique (S. mansoni, 
S. intercalatum) 


Surtout P. falciparum 


Cutanee ou viscerale 


Filarioses 
lymphatiques 
( 1 / 1 / bancrofti, 
B. malayi ) 

Urinaire (petits Intestinale et 
foyers) Hepatique 

(S. japonicum) 


P. falciparum 
P. vivax 
P. malariae 

Cutanee ou Cutanee ou 

viscerale viscerale 


Filariose 
lymphatique 
( 1 / 1 / bancrofti) 
Onchocercose 

Intestinale et 
Hepatique 


Filariose 
lymphatique 
( 1 / 1 / bancrofti) 


Intestinale et 
Hepatique 


Africaine 


P. falciparum 
P. vivax 
P. malariae 

Cutanee ou 
cutaneo-muqueuse 

Maladie de Chagas 
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TUE6-170-3 : Presentation, diagnostic et traitement des principales pathologies infectieuses a depister 
chez le migrant 

Pathologie 

Presentation 

Diagnostic 

Interets du depistage 

Tuberculose-maladie 

Alteration de I’etat general, 
toux, fievre prolongee 

Radiographie thoracique 
systematique chez le migrant, 
Prelevements respiratoires si 
anomalie radiographie 

Prevention de 
la transmission 
(PC precautions 
complementaires «air») 
Traitement -> eradication 

Infection tuberculeuse 
latente (ITL) 

Asymptomatique 

Tests immunologiques : 

■ intra-dermo reaction a la 
tuberculine (IDR), et/ou 
• test interferon gamma 

Seulement si le diagnostic 
d'lTL debouchera 
sur un traitement 
(immunodeprimes, enfants) 

infection VIH 

Le plus souvent 
asymptomatique 
(Cf. item 1 65) 

Hypergammaglobulinemie 

Lymphopenie 

Serologie systematique 

Prevention de la 
transmission (sexuelle, 
mere-enfant) / Traitement / 
Depistage complications 

Hepatite virale B 

Le plus souvent 
asymptomatique (Cf. item 
163) 

Cytolyse hepatique 
Cirrhose et complications 

Serologie systematique chez le 
migrant: Ag HBs 
Ac anti-HBs, Ac anti-HBc 

Vaccination partenaire(s) et 
enfant(s), Sero-vaccination 
nouveau-ne / Traitement / 
Depistage complications 

Hepatite virale C 

Le plus souvent 
asymptomatique 
(Cf. item 1 63) 

Cytolyse hepatique 
Cirrhose et complications 

Serologie systematique chez le 
migrant: Ac anti VHC 

Traitement -> eradication 
Depistage complications 

Parasitoses intestinales 
(ascaridiose, 
anguillulose, oxuyrose, 
ankylostomose, 
amoebose, giardiose, 
teniasis) 

Asymptomatique 
Diarrhee chronique 
Anemie 

Hypereosinophilie 

En cas de diarrhee. d'anemie 
ou d'hvoereosinoDhile 
(systematique pour certains 
auteurs, mais faible rentabilite 
en I'absence de diarrhee) 
Parasitologie des selles 

Traitement -> eradication 
Cas particulier de 
I’anguilluiose, a traiter 
systematiquement par 
ivermectine, meme 
si non prouvee, chez 
les migrants qui vont 
recevoir un traitement 
immunosuppresseur 

Filarioses 

Oedemes segmentaires, 
Migration filaire dans la 
conjonctive oculaire (loase) 
Lymphoedeme, 
elephantiasis (filariose 
lymphatique) 

Cataracte, prurit 
(onchocercose) 
Hypereosinophilie (toutes) 

En cas de siane cliniaue ou 

d'hvoereosinoDhilie 

Serologie 

Recherche filaremie le midi 
(loase) ou la nuit (filarioses 
lymphatiques) 

Biopsie cutanee exsangue 
(onchocercose) 

Traitement -> eradication 

Bilharziose 

Asymptomatique 

Hypereosinophilie 

Hematurie 

Hypertension portale 

En cas de forte exoosition 
(seiour orolonae en zone 
endemiaue) 

et/ou d'hvoereosinoDhilie 
Serologie 

Recherche ceufs (urine, selles, 
biopsie rectale, vesicale, 
hepatique) 

Traitement -> eradication 
(prevention cancers, 
hypertension portale) 

Paludisme 

Acces febriles 
Splenomegalie 
Anemie 

En cas de fievre 

Frottis sanguin/Goutte epaisse 

Traitement -> eradication 
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Conseils d’hygiene et de prevention 
adaptes aux conditions de vie des 
migrants 


1. Prevention des pathologies infectieuses 

Depistaae des pathologies par un examen medical du 
patient et de son entourage. 

Depister et traiter I’entourage en cas de maladie conta- 
gieuse (tuberculose, 1ST, teigne, parasitoses intesti- 
nales). Vacciner I'entourage contre I’hepatite B en cas 
de positivite. 

Education a I’hvaiene alimentaire ; se laver les mains, 
cuire les aliments, boire de I'eau traitee... Expliquer les 
principaux risques encourus, leurs modes de transmis- 
sion et la prevention. 

Prevention des 1ST (dont le VI H) : 

• Preservatif masculin ou feminin 

• Aide d’un interprete 

• Role des associations 

Prophvlaxie antipalustre en cas de retour dans le 
pays d’origine. Expliquer le mode de transmission de 
la maladie. 

Remarques sur le paludisme : 

• II est exceptionnel lors de la premiere venue du migrant 
en France, du fait de I’immunite acquise contre le para- 
site en zone d'endemie. 

■ Mais il est frequent lors des retours de vacances dans 
le pays d'origine, car I’immunite disparaTt apres 2 a 
4 ans passes en France. 


Le paludisme est done la premiere etiologie a 

evoquer devant une fievre chez un migrant au 

retour d’une zone d’endemie 

Mettre a jour les vaccinations (Cf. UE6-143). Penser a : 

• Vacciner les drepanocytaires contre le pneumocoque 
et la grippe 

• Vacciner les aspleniques contre le pneumocoque, le 
meningocoque et I’Haemophilus, la grippe 

• Vacciner contre le meningocoque en cas de peleri- 
nage a la Mecque 

■ Vacciner contre I’hepatite A, I’hepatite B, ia typho'fde ± 
la fievre jaune en cas de retour au pays. 

• Vacciner I'entourage familial d’un sujet atteint d’hepa- 
tite B et d'hepatite A 

La plupart des vaccinations sont gratuites dans les 
centres de vaccination et les PMI. 

Le suivi de ces mesures est lie aux conditions socio-eco- 
nomiques du migrant (cout des vaccins et des chimio- 
prophylaxies). 

Louverture des droits pour le migrant et sa famille est 
I’element indispensable a une bonne prise en charge. 

2 . Prevention des pathologies non 
infectieuses (pour information) 

Psvcho-traumatisme : 

• Examen medical et bilan de sante car plaintes soma- 
tiques frequentes 


• Psychotherapeute 

• Insertion socio-professionnelle, assistance sociale et 
juridique 

Sexualite. procreation, contraception , par exemple 
dans les CPEF (Centre de Planification et d’Education 
Familiale). 

Nutrition : I'obesite n’est souvent pas pergue comme 
un probleme de sante, contrairement a la maigreur 
associee a des maladies graves (tuberculose, SIDA). 
Sante bucco-dentaire : 

• Diminuer la consommation de sucres rapides 

• Brassage des dents 2 fois/jour avec un dentrifice fluore 

• Consultation annuelle chez un dentiste 

• Ou beneficier de soins dentaires ? 

Protection maladie (CMU, AME) : dentiste liberal si 
soins simples, sinon centre medico-social ou ser- 
vices hospitaliers de stomatologie 
Pas de protection maladie : PASS 

3 . Necessite de consultation medicale 
lors de symptomes au retour, et surtout en 
cas de fievre 


Pour en savoir plus 

- Sante et recours aux soins des migrants en France. BEH 2012 ; 2-3-4 : 
13-51. Disponible sur http://www.invs.sante.fr/Publications-et-outils/ 
BEH-Bulletin-epidemiologique-hebdomadaire/Archives/2012/BEH-n- 
2-3-4-2012 (consulte le 20/01/2015). 

- Haut Conseil de la Sante Publique - Direction Generate de la Sante - 
Place de I’artesunate injectable dans le traitement du paludisme grave 
de I’adulte et de I’enfant. Mars 2013" (disponible en ligne : http://www. 
hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=310) 

- e-Pilly TROP, edition 2012. Ouvrage majeur de medecine tropicale 
disponible gratuitement en ligne : http://www.infectiologie.com/site/ 
medias/enseignement/ePillyTROP/ePillyTROP.pdf 
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Voyage en pays tropical de I'adulte et de I’enfant : conseils avant le depart, 
pathologies du retour : fievre, diarrhee, manifestations cutanees 


UE6 

N°171 


Pour la partie pedlatrie, consulter le referentiel du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre les conseils d’hygiene et de 
prevention adaptee, y compris la vaccination 
anti-amarile. 

ConnaTtre les principals causes de fievre, 
diarrhee et de manifestations cutanees au 
retour d’un pays tropical. 

ConnaTtre les symptomes d’une dengue, 
d’une infection a Chikungunya. 


Points importants 

Voyageurs les plus a risque : 

• les adultes jeunes, partant en voyage non 
organise, dans certaines destinations (Afrique 
Sub-Saharienne, Inde), pour un sejour de 
plusieurs semaines, 

• les migrants effectuant un retour au pays. 

La traumatologie et les accidents 
cardiovasculaires sont les premieres causes de 
rapatriement sanitaire ou de deces au cours d’un 
sejour en zone tropicale. 

Les principales mesures preventives avant un 
voyage concernent : 

• 1/ les vaccins, incluant la mise a jour du 
calendrier vaccinal et les vaccins recommandes 
pour le sejour, dont la fievre jaune pour tous 

les pays d’endemie (Afrique inter-tropicale, 
Amerique du Sud en region Amazonienne, 

Cf. FUE6-171-1) ; 

• 2/ la prevention du paludisme, qui concerne 
surtout lAfrique subsaharienne, ou predomine 
P. falciparum. La prevention de I’exposition 
(mesures de protection anti-vectorielle) et la 
chimioprophylaxie adaptee au risque en sont les 
piliers (Cf. FUE6-166-2). 

• 3/ la prevention de la turista et des maladies du 
peril fecal qui passe par I’hygiene alimentaire. 

Au retour d’un sejour tropical, le paludisme 
a P. falciparum est le premier diagnostic a 
evoquer devant toute fievre. 

De nombreuses arboviroses (arthropode- 
borne viruses : virus transmis par un arthropode 
= moustique, tiques, etc.) sont emergentes 
(dengue, chikungunya, encephalite japonaise 
ou West-Nile) 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Haut Conseil de la Sante Publique - 
Recommandations sanitaires pour 
les voyageurs, 2015 [a ^attention des 
professionnels de sante). Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire (disponible 
en ligne : http://www.invs.sante.fr ) 


1 Bases pour comprendre 


Le medecin generaliste a un role crucial, seule une 
minorite de voyageurs venant consulter dans un centre 
specialise en medecine des voyages. 

Les pathologies digestives (diarrhee) sont au premier 
plan, suivies par les infections des voies aeriennes 
superieures, les dermatoses et les infections syste- 
miques (paludisme). Les pathologies non infectieuses 
ne doivent pas etre negligees : traumatismes, patholo- 
gies cardio-vasculaires, mal aigu des montagnes. 

Le risque de deces par mois de voyage a ete estime a 
1 pour 10 5 (1 pour 10 1 * * 4 pour les personnes impliquees 
dans des operations humanitaires). Les causes de 
mortalite chez le voyageur sont cardiovasculaires 
dans la moitie des cas environ, les autres causes de 
deces se partageant entre accident de la voie publique, 
noyade, homicide et suicide. Les infections ne repre- 
sented que 1 a 3 % des deces. 

Les causes de rapatriement sanitaire sont proches de 
celles de mortalite en voyage : traumatiques (accidents 
de la voie publique, pathologies des loisirs, agressions), 
vasculaires (cardiaques et neurologiques) et psychia- 
triques. 

Les recommandations aux voyageurs sont suscep- 
tibles d’etre modifiees en fonction de devolution 
de la situation internationale. Pour etre informe(e) 
de ces mises a jour, il est conseille de consulter 
les recommandations sanitaires pour les voya- 
geurs, a I’attention des professionnels de sante, 
emises par le Comite des maladies liees aux voyages 
et des maladies d’importation (CMVI) du Fiaut Conseil 
de la sante publique (FICSP), publiees dans le Bulletin 
Epidemiologique Hebdomadaire (BEH) et actualisees 
tous les ans (libres d'acces sur : http://www.invs.sante.fr) 
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Conseils d’hygiene et des mesures 
de prevention 


1 . Evaluer les risques du voyage avant le depart 

■ Frequence 

Les risques varient selon les regions visitees, la duree 
et la periode du sejour, les conditions d'hebergement et 

le mode de vie. Un sejour en hotel confortable expose 
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a moins de risque qu’un sejour en zone rurale avec un 
mode de vie local. 

Certaines infections peuvent etre contractees lors d'une 
exposition meme ponctuelle : une piqure d'anophele pour 
le paludisme, une piqure d 'Aedes pour la fievre jaune ou 
la dengue, un contact sexuel pour le VIH. A I’oppose, 
d'autres infections necessitent une exposition prolongee 
(lepre, filarioses). 

■ Gravite 

Certaines infections peuvent engager le pronostic vital, 
telles le paludisme a Plasmodium falciparum (Cf. 
item 166) les fievres hemorragiques virales ou la trypano- 
somose africaine. D'autres peuvent entraTner de graves 
sequelles, comme les encephalites. 

L’evaluation des risques doit prendre en 
compte trois parametres 

La destination : situation sanitaire et politique du pays, 
saison (seche ou des pluies), zones visitees (urbaines, 
rurales). 

Le voyage : moyens de transport (avion, train, bus), 
voyage organise ou aventureux, duree de sejour, condi- 
tions de logement (hotel, chez I'habitant), activites pre- 
vues (montagne, plongee, baignades, randonnees). 

Le voyageur : age, grossesse, statut immunitaire et 
vaccinal, pathologies sous-jacentes, sans oublier le 
budget puisque la chimioprophylaxie antipaludique, 
les vaccins et la trousse medicale sont a la charge des 
voyageurs. 

Les voyageurs les plus a risque sont les adultes jeunes, 
partant en voyage non organise, dans certaines destina- 
tions (Afrique sub-saharienne, Inde), pour un sejour de 
plusieurs semaines, avec un risque particulier pour les 
migrants revenant dans leur famille. 

2 . Mesures generates de prevention 

Les patients souffrant d’une maladie chronique (car- 
diovasculaire, neuropsychiatrique, rhumatologique, etc.) 
doivent faire I’objet d’une evaluation avant de partir, et si 
necessaire d’un avis specialise. 

La trousse medicale (TUE6-171-1) doit se limiter au 
strict necessaire pour la prevention et le traitement des 
affections courantes. 

L’hygiene alimentaire est a la base de la prevention des 
maladies a transmission feco-orale (turista, typhoi'de, 
hepatites A et E, parasitoses intestinales, etc.) : 

• lavage des mains indispensable avant repas et apres 
passage aux toilettes (solutions hydro-alcooliques si 
points d’eau non disponibles) 

• ne consommer que de I’eau en bouteille capsulee 
ou rendue potable (filtration, ebullition ou a defaut 
produit disinfectant) ; eviter glagons et glaces ; ne 
consommer le lait que pasteurise ou bouilli ; 

■ bien cuire et consommer chauds viandes et pois- 
sons ; peler les fruits, eviter les crudites, coquillages, 
buffets froids et plats rechauffes ; se renseigner loca- 
lement sur les risques de toxicite des gros poissons 
de mer (ciguatera). 

Le risque d’infections transmises par voie sexuelle 

252 doit etre rappele et I’utilisation du preservatif conseillee. 


Si conduite sexuelle a risque, consultation systema- 
tique au retour. 

Protection personnels anti-vectorielle adaptee aux 
risques de maladies vectorielles du voyage, incluant 
mesures physiques (vetements longs, moustiquaire), 
repulsifs et insecticides, efficaces pour la prevention 
des maladies transmises par arthropodes : paludisme 
(anophele, piquant la nuit) mais aussi arboviroses : 
dengue et chikungunya (Aedes, piquant le jour), West- 
Nile et encephalite japonaise (Culex, piquant la nuit) ; 
rickettsioses, borrelioses, encephalite a tiques. 
Prevention des surinfections de piqures d’arthropodes ou 
de plaies (S. aureus, S. pyogenes) : antisepsie precoce 
et soigneuse. 


TUE6-171-1 : Trousse de pharmacie 

Protection contre paludisme et maladies 
vectorielles : 

• Repulsif contre les moustiques et autres arthropodes 

■ Antipaludique a usage preventif 

Medicaments a usage systemique : 

■ Antalgiques et antipyretiques (paracetamol) 

■ Antidiarrheique anti-secretoire (racecadotril) a privilegier 
par rapport a un antidiarrheique moteur (loperamide) 

■ Antiemetique pour les sujets sensibles au mal des 
transports 

Autres produits : 

• Serum physiologique (conditionnement monodose) 

■ Antiseptique cutane 

■ Gel ou solution hydroalcoolique pour I'hygiene des mains 

• Produit pour disinfection de I'eau de boisson 
(dichloroisocyanurate de sodium) 

• Creme solaire 

■ Thermometre 

• Pince a epiler 

• Pansements steriles et sutures adhesives 

■ Bande de contention 

• Set de materiel a usage unique (aiguilles, seringues, 
materiel a suture) 

■ Preservatifs 

Traitement habituel (avec ordonnance en DCI) 


■ Risques divers 

Lies a certaines parasitoses (selon les destinations) : 

• ne pas se baigner dans des eaux douces et stagnantes 
(schistosomoses) 

• ne pas marcher pieds nus en exterieur (anguillulose, 
ankylostomose, puces-chiques ou tungose, larva 
migrans cutanee) 

• ne pas s’allonger directement sur le sable de certaines 
plages, notamment des Antilles ( larva migrans cutanee) 

• repasser avec un fer chaud le linge seche au soleil 
(myase africaine). 

Rage : ne pas approcher les animaux errants et les chiens. 
Accidents lies a certaines activites de loisir : altitude, 
plongee, baignades. 

Envenimations liees aux scorpions et aux serpents : 
secouer habits, draps, sacs de couchage et chaus- 
sures avant usage. En zone de vegetation dense : 
chaussures fermees, pantalons longs. 
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Grippe aviaire : evitertout contact avec les volailles en 
Asie du Sud-Est. 

3. Mesures specifiques de prevention 

Elies incluent la prise en charge de la diarrhee du voya- 
geur ou turista, la chimioprophylaxie du paludisme et les 
vaccinations. 

■ La diarrhee des voyageurs 

La diarrhee du voyageur ou turista est tres frequente 
mais rarement grave. 

Le plus souvent, elle survient dans la 1® re semaine du 
sejour et guerit spontanement en trois a cinq jours. Elle 
est d'origine bacterienne dans plus de la moitie des cas 
{Escherichia coli enterotoxinogene [ETEC], au premier 
plan), virale dans 5 a 25 % des cas, et parasitaire (proto- 
zoaires) dans moins de 10 % des cas. 

En regie generate, I'antibiotherapie preventive ou curative 
n’est pas recommandee. 

En revanche, il taut expliquer au sujet les modalites du 
traitement : 

rehydratation dans tous les cas : solutes de rehydrata- 
tion orate (SRO) pour les enfants 
anti-diarrheique si necessaire, de preference anti- 
secretoire (racecadotril) plutot que moteur (lopera- 
mide, contre-indique avant 30 mois et en cas de diar- 
rhee invasive) 

antibiotique seulement si diarrhee invasive, ou si 
diarrhee choleriforme intense et persistant au-dela 
de 48 heures (Cf. item UE6-172). Les molecules a 
privilegier sont les fluoroquinolones ou I’azithromycine 
(hors AMM). La duree du traitement varie de 1 jour (diar- 
rhee choleriforme, non febrile) a 5 jours (diarrhee aigue 
febrile), selon la severite. 

Prevention du paludisme (Cf. item UE6-166) 

Elle est basee sur : 

La protection contre les piqures d'anophele (repulsif 
cutane et vetements longs impregnes ; moustiquaires 
impregnees de pyrethrinoi'des = permethrine). 

La chimioprophylaxie : Voir le chapitre «Paludisme» 
(Item UE6-166). 

■ Vaccinations (Cf. item UE6-143) 

Le programme vaccinal du voyageur doit tenir compte : 
des risques encourus par le voyageur, qui varient selon : 

• contexte epidemiologique international ; 

• situation sanitaire et d’hygiene du pays de destination ; 

• conditions, duree et periode de sejour ; 

■ age, grossesse, antecedents medicaux ; 

• statut immunitaire ; 

• statut vaccinal anterieur. 

Des obligations administratives de vaccinations) pour 
entrer dans certains pays. 

Enfin, le budget est un parametre decisionnel important 
puisque les vaccins du voyageur ne sont pas pris en 
charge par la securite sociale. 

En pratique, doivent etre envisages les vaccins de 
routine, les vaccins obligatoires et les vaccins recom- 
mandes (Regie des 3 «R» anglo-saxons: « Routine , 
Required, Recommended»). 


Vaccins de «routine» 

Le voyage est I’occasion de mettre a jour le calendrier 
vaccinal, notamment pour les vaccins diphterie-tetanos- 
poliomyelite, coqueluche, rougeole et hepatite B. 

Chez I'enfant non encore vaccine, le BCG, le vaccin 
anti-rougeole (des I’age de 6 mois, avec un vaccin 
monovalent) et le vaccin anti-hepatite B sont recom- 
mandes en cas de sejour prolonge (> 1 mois) dans un 
pays de forte endemie. 

Le vaccin grippal est indique chez tous les voyageurs 
de plus de 65 ans, chez les sujets a risque et chez les 
personnels navigants et guides accompagnant les 
groupes de voyageurs. Toutefois, le vaccin adapte a 
I’hemisphere Sud n’est a ce jour disponible que sur 
ATU nominative. 

Vaccins obligatoires 

Le vaccin anti-amarile (fievre jaune) est un vaccin 
vivant attenue, obligatoire ou recommande pour I'Afrique 
intertropicale et la region amazonienne (voir FUE6-171- 
1). II est efficace (en cas de primo-vaccination) 10 jours 
apres I’injection et pour une duree d'au moins 10 ans. Le 
vaccin amarile est possible des I’age de 9 mois (6 mois si 
risque d’exposition eleve), deconseille pendant la gros- 
sesse (sauf si le sejour en zone endemique ne peut etre 
reporte) et contre-indique en cas d'immunodepression. 
Chez les patients infectes par le VIH, il est realisable si 
le taux de lymphocytes CD4 est superieur a 200/mm 3 . 
Chez les plus de 60 ans n’ayant jamais regu ce vaccin, 
bien evaluer le rapport benefice/risque en raison de la 
survenue possible (rare) de complications post-vacci- 
nales severes en cas de primo-vaccination a cet age. 
Selon un avis recent de I'OMS, ce vaccin protege a vie, 
mais les reglementations des pays n'ont pas encore 
integre cette recommandation. De fait, un rappel tous 
les 10 ans reste necessaire pour les pays ou cette vacci- 
nation est obligatoire. 

Le vaccin anti-meningococcique tetravalent 
(A,C,Y,W135) conjugue est un vaccin obligatoire 
pour les pelerinages en Arabie Saoudite, et recom- 
mande en cas de sejour en zone epidemique, ou dans 
une zone endemique pendant la saison seche en cas 
de contact etroit avec la population locale. 

Ces vaccins obligatoires doivent etre authentifies 
par un medecin d’un Centre agree de Vaccinations 
Internationales, sur un carnet de vaccinations inter- 
nationales. 

Vaccins recommandes (TUE6-171-2) 

Seiour dans des conditions d’hvaiene orecaire 

Le vaccin de I’hepatite A est un vaccin inactive, indique 
a partir de I’age de 1 an pour tout sejour dans des 
zones a bas niveau d’hygiene, quelle que soit la 
duree. Les enfants notamment, souvent asymptoma- 
tiques, representent une source importante de contami- 
nation lors de leur retour dans un pays de faible endemie. 
Un depistage serologique (IgG anti-VHA) peut etre 
propose aux personnes nees en France avant 1945, 
ou ayant vecu dans un pays d’endemie, ou signalant 
un antecedent d’ictere, afin d’identifier les quelques 
patients qui n’auraient pas besoin d’etre vaccines car 
proteges par des anticorps developpes lors d’une 
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FUE6-171-1 : Recommandations vaccinates selon les zones d’endemie amarile en 2011 (source : BEH 2014) 



hepatite A ancienne (maladie immunisante). 

Le vaccin typhoi'dique est un vaccin polysacchari- 
dique, realisable des I ’age de 2 ans. Ce vaccin bien 
tolere n’est que moderement efficace, et seulement 
vis-a-vis de Salmonella enterica serotypes Typhi et 
Paratyphi C, pour une duree maximale de 3 ans. li est 
surtout utile pour les voyageurs qui vont sejourner de 
fagon prolongee dans des pays a bas niveau d’hygiene, 
notamment dans le sous-continent indien. 

Le vaccin cholerique buvable, inactive, est reserve 
aux personnels de sante allant intervenir aupres de 
malades en situation d'epidemie. 

Seiour prolonge ou aventureux et en situation 
d’isolement dans un pays a haut risque rabiaue 
(pays en developpement) 

La vaccination rabique pre-exposition (vaccin inactive) 
peut etre utile, car elle evite I’administration d'immunoglo- 
bulines humaines (pas toujours disponibles et/ou securi- 
sees) en cas de morsure par un animal errant. 

La vaccination pre-exposition ne dispense pas d’une 
vaccination post-exposition simplifiee (deux injections 
de rappel) en cas de morsure a risque. 

Particulierement recommandee pour les jeunes enfants 
sejournant pour une duree prolongee dans une zone a 
risque (vaccination des I’age de la marche). 

Seiour en zone endemo-epidemique de meninaite a 
meninaocoaue 

Les meningites a meningocoque sont tres rares chez le 
voyageur. La vaccination n'est recommandee que pour 
certains voyageurs : 

254 • Se rendant dans une zone d’endemie (ceinture de la 


meningite en Afrique), en saison seche, ou dans toute 
zone ou sevit une epidemie, dans des conditions de 
contact etroit et prolonge avec la population locale 
■ Allant y exercer une activite de soin ou aupres de 
refugies. 

Seiour prolonge, en zone rurale, dans une zone 
endemique pour I’enceohalite iaoonaise (du Pakistan 
a I'Est, aux Philippines a I’Ouest, FUE6-171-2) 

Vaccin inactive contre I’encephalite japonaise. 

Seiour dans certaines zones forestieres d’Europe 
centrale, de I’Est et du Nord (FUE6-171-3), du 
printemps a i’automne 

Un vaccin inactive est disponible contre I’encephalite a 
tiques. II ne doit pas faire oublier les regies de preven- 
tion contre les morsures de tiques (vetements couvrants, 
repulsifs, controler la presence de tiques de maniere quo- 
tidienne) (Tableau TUE6-171-2). 

4. Cas particuliers 

Certains voyageurs doivent etre consideres comme des 
sujets a risque particulier : femmes enceintes, nourris- 
sons, personnes agees, diabetiques, sujets atteints de 
cardiopathie, insuffisance renale, immunodepression. 
Selon les cas, le voyage pourra etre contre-indique 
ou faire I'objet de conseils adaptes. Dans ce cas, il est 
recommande de partir avec ses documents medicaux 
(traduits en anglais si pays non francophone) et avec une 
assurance rapatriement 
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FUE6-171-2 : Zones a risque d’encephalite japonaise, donnees 2013 (source : BEH 2014) 



Pas de donnees et/ou 
pas de transmission 
Donnees de surveillance non 
disponible mais circulation du viri 
Circulation endemique 
et/ou epidemique 
Rares cas sporadiques 
(mesures de controle effectives) 




FUE6-171-3 : Zones a risque d’encephalites a tiques, donnees 2014 (source : BEH 2014) 
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TUE6-171-2 : Resume des vaccins recommandes (en dehors de la fievre jaune) selon la destination et le type de sejour 

Typho'ide 

Protege de Salmonella enterica serotypes Typhi et Paratyphi C (efficacite 60 %) 

Voyage prolonge ou dans des mauvaises conditions dans un pays ou I'hygiene est precaire. 

Hepatite B 

Sejour frequent ou prolonge dans une zone d'endemie. 

Hepatite A 

Sejour dans un pays ou I'hygiene est precaire, quelles que soient les conditions du sejour. 
Apres recherche d'anticorps specifiques IgG chez les sujets aux antecedents d’ictere ou nes 
avant 1945 ou ayant vecu en zone d'endemie. 

Vacciner egalement les enfants, surtout les plus jeunes, qui sont frequemment en cause 
dans la transmission de I'infection. L'hepatite A est rarement diagnostiquee a cet age car les 
formes asymptomatiques sont courantes, alors que I’enfant atteint est contagieux. 

Rage 

Sejour prolonge, aventureux, ou en situation d'isolement en zone a risque (Asie, Afrique, 
Amerique du Sud). 

Cette vaccination preventive ne dispense pas des injections en cas d'exposition, qui doivent 
etre les plus precoces possibles. 

Cholera 

Pas d'interet, sauf personnel de sante en periode d'epidemie. 

Encephalite japonaise 

Sejour prolonge dans une zone a risque (du Pakistan aux Philippines) ou sejour avec 
nombreuses activites exterieures, a la saison des pluies. 

Encephalite a tiques 

Sejours du printemps a I’automne en zone rurale ou forestiere d’Europe centrale, Europe de 
I’Est et du Nord 

Meningocoque 
(A, C, Y, W135) 

Voyageurs se rendant dans une zone d'endemie (ceinture de la meningite en Afrique), en 
saison seche, ou dans toute zone ou sevit une epidemie, dans des conditions de contact 
etroit et prolonge avec la population locale 
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Fievre, diarrhee, ou lesions cutanees 
au retour d’un pays tropical 


1 . Diagnostic d’une fievre au retour d’un pays 
tropical 


Le paludisme a Plasmodium falciparum est ia cause la 
plus frequente, potentiellement fatale, necessitant une 
therapeutique urgente (Cf. item 166). Toute fievre surve- 
nant dans les 2 mois suivant le retour d’une zone d’en- 
demie palustre impose la recherche du paludisme. 

Les autres causes de fievre se partagent entre les mala- 
dies cosmopolites — infectieuses (pyelonephrite, pneu- 
mopathie, grippe, leptospirose, VIH, etc...) ou non infec- 
tieuses (maladies thromboemboliques, inflammatoires 
ou neoplasiques) — et les maladies tropicales, variables 
selon les regions visitees. 

L’interrogatoire precise : 

Les conditions du sejour : pays, localites parcourues, 
dates d’arrivee et de depart, conditions de vie 
Les activites pouvant exposer a un risque : contacts 
avec des eaux douces, alimentation, contacts interhu- 
mains (notamment relations sexuelles), contacts avec 
des animaux 
Le statut vaccinal 

La chimioprophylaxie antipaludique suivie (si voyage en 
zone impaludee) 

La chronologie des symptomes (fievre, signes associes). 

La connaissance de la duree habituelle d’incubation 
peut orienter les recherches et le diagnostic : 

< 7 iours : 

• diarrhee infectieuse : shigellose, cholera, salmonel- 
loses non typhiques 


■ dengue et la plupart des arboviroses 
7 a 14 iours : 

• paludisme, fievre typho'ide 

■ spirochetoses (leptospirose, borrelioses) ; rickettsioses 
> 14 iours : 

• paludisme 

• primo-infection VIH 

• hepatites virales A, B, E 

• schistosomoses en phase d'invasion 

• jusqu’a plusieurs mois ou annees : trypanosomoses, 
leishmaniose viscerale, amcebose hepatique, palu- 
disme a P. non falciparum 


TUE6-171-3 : Elements d’orientation selon les durees 
d’incubation 

Paludisme 

P. falciparum : 1 semaine a 2 mois 

Autres especes : 1 semaine a 
plusieurs mois (voire annees) 

Incubation 

courte 

< 2 semaines 

Incubation 

< 7 jours 

Arboviroses 

(dengue, 

chikungunya) 

Diarrhees 

infectieuses 

Incubation 
< 2 semaines 
Typho'ide 

Spirochetes : 
borrelioses, 
leptospiroses 
Rickettsioses 

Incubation 
longue 
> 2 semaines 
a plusieurs 
mois 

Hepatites virales 

(A: 15-45 j; B: 30-120 j ; E: 10-40 j) 
Amoebose hepatique 
(incubation tres variable) 
Primo-infection VIH (incubation 
2 a 8 semaines) 

Schistosomose en phase d'invasion 
(incubation 2 a 6 semaines) 
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L’analyse de ia courbe thermique a une bonne valeur 
d’orientation quand elle montre une fievre recurrente : 
paludisme, borreliose, nettement differentiee des fievres 
en plateau de la typhoide au 3^ me septenaire, ou de la plu- 
part des viroses (dengue, chikungunya, primo-infection 
VIH, etc.) 

Devant une fievre avec signes hemorragiques (presence 
d’hemorragies des voies digestives, des voies aeriennes, 
des points de ponction), plusieurs causes doivent etre evo- 
quees : paludisme, hepatite fulminante, leptospirose ictero- 
hemorragique, dengue ou autres arboviroses hemorra- 
giques, fievres hemorragiques virales. 

Toute suspicion de fievre hemorragique virale (Ebola, 
Marburg, Lassa, etc.) doit beneficier de mesures d’iso- 
lement strict visant la protection des patients et du 
personnel soignant, guidees par I’expertise du Centre 
National de Reference (CNR) des Fievres Hemorra- 
giques Virales et de I’lnstitut de Veille Sanitaire (InVS). 
Les principaux elements du diagnostic des «fievres tropi- 
cales» sont donnes dans le TUE6-171-4. 


2 . Diagnostic d’une diarrhee au retour d’un 
pays tropical (tableau TUE6-171-5) 

Le plus souvent, la diarrhee du voyageur apparait dans 
les premiers jours du sejour, est benigne, et a disparu 
lors du retour. Parfois, la diarrhee persiste ou apparait au 
retour. 

Si la diarrhee est febrile : 

• le premier diagnostic a evoquer est le paludisme, 
surtout chez I'enfant 

• devant une diarrhee aigue febrile avec syndrome 
dysenterique (Cf. item UE6-172), on evoquera une 
shigellose ou une infection a salmonelle ou Campy- 
lobacter sp. : le diagnostic se fait sur la coproculture. 

Dans d'autres cas, la diarrhee evolue en I’absence de 

fievre, de fagon subaigue sur plusieurs semaines, voire 

mois. Lorigine en est parasitaire : 

• protozoose le plus souvent : giardiose, amoebose a 
Entamoeba histolytica, cyclosporose 

• le diagnostic repose sur I’examen parasitologique 
des selles ; 

la mise en evidence des parasites peut etre difficile et 

justifier alors la prescription d'un traitement d’epreuve : 


TUE6-171-4 : Principales maladies d’importation responsables de fievre au retour des tropiques 

Diagnostic 

NFS-CRP 

Transaminases 

Incubation 

Elements cliniques 

Elements de confirmation 

Paludisme 

Leucopenie + 
Thrombopenie ++ 
CRP elevee 
ALAT < 5 N 

(P. f.)' < 2 mois 
dans 97 % des cas 
(P. o, P. v.) 2 < 3 ans 

Troubles digestifs 
ou neurologiques, 
splenomegalie 

Frottis/goutte epaisse 
Tests de diagnostic rapide 

Dengue 

Autres 

arboviroses 

Leucopenie ++ 
Thrombopenie ++ 
CRP basse 
ALAT < 5 N 

< 7 jours 

Myalgies 
Arthralgies 
Rash J3-J5 

PCR (5 premiers jours 
de fievre) 

Serologie au-dela 

Hepatites virales 

Leucopenie 
CRP basse 
ALAT > ION 

15-45 j (VHA) 
30-120 j (VHB) 
10-40 j(VHE) 

Troubles digestifs 
Ictere suivant la fievre 
Cephalees, urticaire 

Serologies 

Fievre typhoide 

Leucopenie 
CRP elevee 
ALAT < 5 N 

7 a 14 jours 

Cephalees ++ 

Insomnie 

Troubles digestifs 

Pouls dissocie 

Splenomegalie 

Fievre en plateau (T = 40°C) 

au 3 Sme septennaire 

Hemocultures 

(Coproculture) 

Rickettsioses 

Leucopenie 
Thrombopenie 
CRP elevee 
ALAT < 5 N 

5 a 14 jours 

Escarre d'inoculation 
Eruption 
Adenopathies 
Cephalees 

Serologies 

Biopsie cutanee (PCR) 

Amoebose 

hepatique 

Polynucleose 
neutrophile 
CRP elevee 
ALAT < 5 N 

Variable : plusieurs 
mois, voire annees 

Hepatomegalie 
douloureuse 
Fievre > 39°C 

Echographie hepatique 

± TDM 

Serologie 

Schistosomose 
en phase 
d'invasion 

Hypereosinophilie 
CRP elevee 
ALAT < 5 N 

2 a 6 semaines 

Prurit, eruption urticarienne 

Arthralgies 

Hepatomegalie 

Toux 

Fievre en plateau 

Serologie en phase 
d’invasion (parfois retardee) 
Recherche d'oeufs (selles ou 
urines) en phase d’etat 
(> 2-3 mois) 


Notes 


Plasmodium falciparum - 2 P. ovale, P. vivax 


257 



UE6-N°171 • Voyage en pays tropical de I'adulte et de I'enfant : conseils avant le depart, pathologies du retour : fievre, diarrhee, manifestations cutanees 


Notes 


nitro-imidazole en 1 4re intention : la giardiose est la 
plus frequente cause de diarrhee prolongee non 
febrile au retour des tropiques. Si echec, avis specia- 
lise indispensable. Une coloscopie est parfois neces- 
saire. 

Ne pas meconnaTtre la possibility d'une cause medi- 
camenteuse : anti-inflammatoires, antipaludiques (ato- 
vaquone-proguanil, chloroquine-proguanil). 

Penser aussi au Clostridium difficile chez un patient qui 
aurait pris recemment des antibiotiques : diagnostic fait 
par recherche de la bacterie (test antigenique) et de ses 
toxines dans les selles. 


TUE6-171-5 : Principals etiologies des diarrhees 
infectieuses au retour d’un pays tropical 

Diarrhee 

febrile 

■ Salmonelloses (dont typho'i'de) 

■ Shigelloses 

• Campylobacter sp. 

■ Clostridium difficile 

■ Hepatites virales 

■ Paludisme 

■ Primo-infection VIH 

Diarrhee non 
febrile 

■ Giardiose 

• Amoebose intestinale aigue 

■ Helminthoses intestinales 

• Cholera 


3 . Diagnostic de lesions cutanees au retour 
d’un pays tropical 

les pyodermites a S. aureus ou a S. pyogenes sont 
frequentes et volontiers recidivantes. Elies peuvent 
entralner des complications severes locales (ecthyma) 
ou generates (bacteriemies, abces profonds). 
un exantheme febrile au decours d’un sejour tropical 
doit faire evoquer une arbovirose (dengue, chikungunya), 
une leptospirose, une syphilis, une primo-infection V1H, 
une rickettsiose ou une allergie medicamenteuse 
un escarre d’inoculation doit faire evoquer une ric- 
kettsiose 

des lesions urticariennes doivent faire evoquer une 
schistosomose en phase d’invasion, une hepatite 
virale a la phase pre-icterique, une rickettsiose ou une 
allergie medicamenteuse 

certaines lesions cutanees sont liees a une maladie 
tropicale localisee a la peau : leishmaniose cutanee, 
larva migrans cutanee ankylostomienne (PUE-171-1) (lar- 
bish), myiase (PUE-171-2 et PUE-171-3), prurigo apres 
piqure d’insecte. Le type de lesion elementaire permet 
d’orienter le diagnostic (Cf. TUE6-171-6). 



PUE6-171-2 : Myase (Dermatobia hominis) 
apres extraction 
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4. Pathologies tropicales a connaTtre Notes 

■ Paludisme (Cf. item UE6-166) 

■ Fievre typhoi'de 


FIEVRE TYPHOIDE. 

Salmonella enterlca serotypes Typhi et 
Paratyphi A, B ou C 
Declaration obligatoire 

Reservoir strictement humain et transmission 
feco-orale 

Zone tropicale, Afrique du Nord, Asie du Sud-Est 
Les bacteries franchissent la muqueuse intestinale 
sans la leser, et atteignent la circulation sanguine 
via le systeme lymphatique. La lyse des bacteries 
libere une endotoxine qui peut donner des 
manifestations viscerales. 

Incubation : 1-2 semaines 
Phase d’invasion durant 1 semaine : fievre 
progressivement croissante, cephalees, insomnie, 
asthenie, anorexie, troubles digestifs. Pouls 
dissocie, splenomegalie (30 % des cas). 

Phase d’etat : fievre en plateau a 40°C, tuphos 
(= inversion du rythme nycthemeral, prostration, 
obnubilation), douleurs abdominales, diarrhee 
dans 2/3 des cas. Pouls dissocie, angine de 
Duguet dans 10 % des cas (= ulcerations 
superficielles de petite taille au niveau des piliers 
anterieurs et du voile du palais), splenomegalie 
inconstante, exantheme lenticulaire du tronc dans 
1/3 des cas 

Complications possibles : digestives (hemorragies, 
perforations), toxiniques (myocardite, encephalite), 
localisations septiques secondaires. 

Biologie : CRP elevee, leuconeutropenie 
Confirmation diagnostique : hemocultures ± 
coprocultures 

Traitement : probabiliste par C3G parenterale 
puis precautions complementaires contact, 
antibiotherapie documentee guidee par 
I'antibiogramme (fluoroquinolones en I’absence de 
resistance, ou C3G parenterale, ou azithromycine) 
Surveillance : Clinique, paraclinique (NFS, 
coprocultures) 

Vaccin polysaccharidique efficace a 60% 
contre Salmonella enterlca serotypes Typhi et 
Paratyphi C. Rappel tous les 3 ans. 


■ Arboviroses (dont dengue et chikungunya) 
(FUE6-171-4, TUE6-171-5 et -7, PUE6-171-4 et -5) 
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TUE6-171-6: 

Principales dermatoses tropicales selon les lesions elementaires 

Lesion 

Etiologies 

Lesions 

Etiologies 

CEdeme 

Membres : 

■ Inflammatoire et febrile : dermo-hypodermite 
bacterienne (streptocoque du groupe A, 
Staphylococcus aureus ) 

■ pas de fievre : base, filarioses lymphatiques 
(cedemes segmentaires de Calabar) 

Exantheme 

Urticarien : 

■ invasions helminthiques (schistosomoses, 
syndrome de Loeffler) 

• hepatites virales (phase pre-icterique) 

■ rickettsioses 

■ medicamenteux 


Face : 

• trichinellose 
■ maladie de Chagas 


Maculo-papuleux : 

• arboviroses, primo-infection VIH 

• rickettsioses, syphilis 

■ trypanosomose d'invasion (trypanides) 

■ virose eruptive (rougeole) 

■ medicamenteux 

Nodules 

■ Necrotiques : furoncle (S. aureus) 

■ Non necrotiques : myase, tungose 
(«puces-chiques») 


Ulceration 

■ Douloureuses : ecthyma (streptocoque A, 
S. aureus) ; trypanome d’inoculation 

■ Noiratre, non douloureuse, avec 
vesiculopustules : charbon 

• Escarre noiratre (site d'inoculation) : 
rickettsiose 

■ Evolution chronique : leishmaniose 

Prurit diffus 
± prurigo 

■ Piqures d'arthropode 

■ Primo-infection VIH 

■ Gale 

■ Onchocercose 

■ Dermatite des baigneurs (schistosomes 
animaux) 

■ Ciguatera 

Ulceration 

nodulaire 

■ Leishmanioses 

■ M. marinum, M. ulcerans (ulcere de Buruli) 
• Sporotrichose 

Larva 

migrans 

cutanee 

■ Larva migrans cutanee ankylostomienne 
(larbish) 

■ Larva currens (anguillulose) 

■ Gnathostomose (Asie du Sud-Est, Mexique) 


FUE6-171-4 : Pays de transmission de la dengue (source : Institut de veille sanitaire, 2011) 
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PUE6-171-4 : Dengue : exantheme 



o 

E 
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PUE6-171-5 : Chikungunya : arthrite avec 
tenosynovite de la main 



Q_ 
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TUE6-171-7 : Principales arboviroses 

ARBOVIROSES 

■ Dues a de nombreux virus 

■ Un tableau commun se degage, avec 3 variantes cliniques principales : la dengue et les syndromes apparentes (dont 
Chikungunya), certaines fievres hemorragiques (fievre jaune) et les encephalites. 

TABLEAU COMMUN 

• Reservoir animal et transmission par un arthropode vecteur (arbovirus = arthropode-borne-virus), les arthropodes regroupant 
notamment les moustiques et les tiques 

• Toutes les zones tropicales (possibilite surtout theorique de transmission en France metropolitaine pour certaines arboviroses) 

■ Incubation courte < 7 jours en general (max 15 jours) 

■ Infection asymptomatique frequente 

■ Pour les infections symptomatiques, apparition brutale d’un syndrome grippal : fievre, douleurs diffuses intenses (cephalees, 
arthromyalgies), malaise general, injection conjonctivale, exantheme 

• Evolution : soit guerit au 7 6me jour (avec frequente asthenie persistante), soit se complique d'hemorragies et/ou d’encephalite 

■ Les virus peuvent avoir en effet un tropisme vasculaire, hepatique ou cerebral. 

■ Biologie : leuconeutropenie, thrombopenie. Possible perturbation du bilan d’hemostase, bilan hepatique et renal. 

■ Confirmation diagnostique : PCR dans le sang a la phase aigue (jusqu'a J5 des symptomes), puis serologie ; isolement 
du virus reserve a des laboratoires specialises. Preciser le contexte Clinique au laboratoire, car les resultats sont difficiles a 
interpreter du fait du grand nombre d'arbovirus et de la possibilite de reactions croisees. 

• Traitement uniquement symptomatique. 

DENGUE 

■ Pathologie emergente, 2* me cause tropicale de fievre au retour d'une zone d'endemie apres le paludisme ; 50 millions de 
cas par an dans le monde ; 163 cas importes en France Metropolitaine en 2014 

■ 4 serotypes de virus appartenant aux Flaviviridae 

• Vecteurs = moustiques du genre Aedes, piquent le jour. 

• Toute la zone tropicale (FUE6-171 -4). La dengue s'etend actuellement au niveau geographique, et atteint les zones semi-tropicales. 

• Generalement benigne ; se complique dans 1 cas/1 000 d'hemorragies et/ou de choc (dengue hemorragique) 

■ Declaration obligatoire des cas diagnostiques en France Metropolitaine (surveillance du risque de cas autochtones, 
le vecteur, Aedes , etant repandu de mai a octobre dans le Sud-Est de la France). 


CHIKUNGUNYA (syndrome «dengue-like», mais avec arthralgies intenses, pouvant persister plusieurs mois au decours 
de la phase aigue) 

■ Concerne toute la zone tropicale. 

• 443 cas importes en France Metropolitaine en 2014 

• Vecteurs = moustiques du genre Aedes, piquent le jour 

■ Declaration obligatoire des cas diagnostiques en France Metropolitaine (surveillance du risque de cas autochtones, 
le vecteur, Aedes, etant repandu de mai a octobre dans le Sud-Est de la France) 

FIEVRE JAUNE 

• virus amaril, appartenant aux Flaviviridae 

• Vecteurs = moustiques du genre Aedes, piquent le jour. 

• reservoir animal = singes 

• presente en Amerique et en Afrique, absente en Asie et Oceanie 

• insuffisance hepatocellulaire + renale avec syndrome hemorragique 

• evolution clinique biphasique : fievre les 3 premiers jours, puis ictere et hemorragies 

• mortality de 20 % 

NB. Les fievres hemorragiques classiques (Ebola, Marburg, Lassa) ne sont pas transmises par des arthropodes, et ne 
sont done pas des arboviroses 

ENCEPHALITES 

■ Virus de I’encephalite japonaise, virus de I'encephalite a tiques, encephalite par le virus West-Nile 

■ LCR : meningite lymphocytaire 

■ Evolution variable, sequelles frequentes 


Pour en savoir plus 

- Haut Conseil de la Sante Publique - Direction Generate de la Sante - 
Place de I’artesunate injectable dans le traitement du paludisme grave 
de I’adulte et de I’enfant. Mars 2013” (disponible en ligne : http://www. 
hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=31 0 ) 

- e-Pilly TROP, edition 2012. Ouvrage majeur de medecine tropicale 
disponible gratuitement en ligne : http://www.infectiologie.com/site/ 
medias/enseignement/ePillyTROP/ePillyTROP.pdf 

- Site mesvaccins.net 
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UE6 

N°172 



Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

ConnaTtre les principaux agents infectieux 
causes de diarrhees. 

ReconnaTtre les signes de gravite d’une 
diarrhee infectieuse. 

ConnaTtre les indications et savoir interpreter 
les resultats d’un examen bacteriologique, 
virologique et parasitologique des selles. 
ConnaTtre les principes des traitements des 
diarrhees infectieuses. 

ConnaTtre les principes de prevention de 
la toxi-infection alimentaire et savoir la 
diagnostiquer. 

ConnaTtre les principes de la conduite a tenir 
en cas de toxi-infection alimentaire familiale 
ou collective 


Item N° 175. Risques sanitaires liesa I’eau et 
a I’alimentation. Toxi-infections alimentaires 
Objectifs 

Preciser les principaux risques lies a la 
consommation d’eau ou d’aliments (crudites, 
viandes et poissons ingeres crus ou 
insuffisamment cuits). 


Points importants 

Diarrhee : elimination d’une quantite anormale de 
selles et d’eau (> 300 g/j). 

La majorite des diarrhees aigues (evolution < 2 
semaines) sont d'origine infectieuse. 

La grande majorite des diarrhees sont spontane- 
ment resolutives et ne necessitent qu’un traite- 
ment symptomatique. 

Le but est de rechercher des signes de gravite et 
d'identifier les rares diarrhees qui necessitent des 
examens complementaires ± une antibiotherapie. 
4 situations d’urgence a reperer : deshydratation 
aigue (ou sujet a risque), sepsis grave, syndrome 
pseudo-occlusif, diarrhee febrile au retour d’un 
pays d’endemie palustre. 

Contre-indication formelle du loperamide (ralen- 
tisseur du transit) dans les diarrhees febriles et/ou 
avant I’age de 30 mois. 

La realisation d’une coproculture est indiquee 
en cas de : diarrhee febrile, immunodepression, 
signes de gravite, retour des tropiques. 

Toute diarrhee survenant pendant ou dans les 
suites d'un traitement antibiotique doit faire 
rechercher les toxines de Clostridium difficile. 

Le traitement repose toujours sur la rehydratation, 
sur les antibiotiques en cas de diarrhee febrile 
persistante et/ou sur terrain a risque et/ou de 
diarrhee choleriforme grave (fluoroquinolone ou 
azithromycine). 

La prevention de la transmission croisee repose 
sur les mesures d’hygiene, notamment sur le 
lavage des mains. 

Une toxi-infection alimentaire collective (TIAC) 
se definit par I'apparition d’au moins 2 cas d’une 
symptomatologie, en general digestive, dont 
on peut rapporter la cause a une meme origine 
alimentaire. 

Les 3 principals causes de TIAC sont : salmo- 
nelles, S. aureus, C. perfringens. 

La prevention des TIAC repose sur les regies 
d'hygiene des personnels et des installations a 
tous les niveaux de la chaine alimentaire, de la 
production jusqu'a la consommation. 

Les TIAC, le cholera, le botulisme, font partie de la 
liste des maladies a declaration obligatoire. 


1 Bases pour comprendre 
1. Definitions 

Diarrhee : elimination d’une quantite anormale de selles 
et d’eau (> 300 g/j). 

Selon revolution de la diarrhee, on distingue : 

Diarrhee aigue : evolution < 2 semaines 
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Diarrhee prolongee : 2 a 4 semaines devolution 
Diarrhee chronique : evolution > 4 semaines 

2 . Physiopathologie 

Les etiologies infectieuses (virales, bacteriennes, ou 
parasitaires) predominent dans les diarrhees aigues. Par 
contre, les parasitoses sont la cause infectieuse majo- 
ritaire en cas de diarrhee chronique, ainsi que de nom- 
breuses autres causes non infectieuses : 

Causes fonctionnelles : colopathie fonctionnelle, fausse 
diarrhee du constipe, syndrome du colon irritable au 
decours d’une turista. 

Causes medicamenteuses : AINS, laxatifs, antibio- 
tiques... 

Causes toxiques : champignons, vegetaux veneneux, 
poissons (ciguatera...) 

Maladies Inflammatoires Chroniques de I’lntestin 
(MICI) : maladie de Crohn, rectocolite hemorragique 
Syndromes de malabsorption : maladie coeliaque 
Causes tumorales : cancer du colon, tumeur du grele, 
tumeur villeuse... 

Causes endocriniennes : hyperthyroid ie, diabete (neu- 
ropathie vegetative), tumeurs carcinoides, syndrome 
de Zollinger-Ellison 

Mecanismes de la diarrhee : 

Pour les etiologies infectieuses, 2 grands mecanismes 
sont decrits, selon les facteurs de virulence de I'agent 
infectieux : 


infectieux sont essentiellement des virus (rotavirus, 
norovirus...), les Escherichia coli enterotoxinogenes 
(turista), Staphylococcus aureus (TIAC), Vibrio cholerae 
(contexte de catastrophe sanitaire). 

Mecanisme entero-invasif 

Tableau de syndrome dysenterique (bacteries type 
Shigella ) : les bacteries envahissent les cellules epithe- 
liales et s’y multiplient jusqu'a leur destruction. La reac- 
tion inflammatoire loco-regionale est intense, avec pre- 
sence de sang, de glaires et de pus dans les selles, et 
generalement de fievre. Les lesions siegent au niveau 
du colon. 

Tableau de syndrome gastroenteritique (bacte- 
ries de type Salmonella ou Yersinia) : les bacteries 
traversent les enterocytes et la muqueuse sans les 
detruire, et penetrent dans le tissu lymphoTde sous- 
muqueux et mesenterique ou elles se multiplient au 
sein des macrophages en donnant une reaction inflam- 
matoire. L’atteinte siege generalement au niveau de 
I'intestin grele. La fievre est frequente. II existe un risque 
de diffusion bacteriemique, notamment chez I’immuno- 
deprime ou le drepanocytaire. 

3 . Etiologies infectieuses des diarrhees aigues 

Les etiologies microbiennes des diarrhees aigues, ainsi 
que les principales caracteristiques cliniques sont resu- 
mees dans le Tableau TEU6-172-1 et la figure FEU6-172-1 . 


Mecanisme toxinique (tableau de syndrome cho- 
leriforme) 

la toxine peut etre pre-formee dans I'aliment avant son 
ingestion (toxi-infection a Staphylococcus aureus), ou 
secretee par I'agent infectieux une fois celui-ci fixe a 
la surface de I'epithelium digestif. II n'y a ni invasion ni 
destruction de I'epithelium digestif : la toxine entraine 
une secretion active d'electrolytes et d'eau par les 
cellules epitheliales de I'intestin grele. Les agents 


4 . Mode de transmission 

Dans la majorite des cas, la contamination se fait via I’eau 
ou des aliments contamines, ou directement d’individu a 
individu via le manuportage. 


TUE6-172-1 : Etiologies a suspecter selon le type de diarrhee aigue 

Syndrome choleriforme 

Syndrome dysenterique 

Autres diarrhees febriles 

Virus (norovirus, rotavirus) 

■ Epidemies 

• Collectivites (creches, ecoles, Ehpad) 

■ Fievre moderee ou absente, transitoire 

■ Evolution breve, benigne sauf nourrissons 
et oersonnes aaees avec comorbidites 
(deshydratation) 

Shigelloses 

• Contexte autochtone ou voyage 

• Fievre 

- Salmonelloses 
«mineures» (non typhi) 

■ Campylobacter jejuni 

■ Yersinia sp. 

■ E. coli enteropathogenes 

TIAC : Staphylococcus aureus, Bacillus 
cereus, Clostridium perfringens 

E. coli entero-hemorragiques et 
entero-aggregatifs 

• Toxine shiga-like 

• Diarrhee hemorragique 

■ Formes graves, notamment chez I'enfant : 
syndrome hemolytique et uremique 

TIAC 

■ Salmonelloses non typhi 

Voyage 

■ £ co//enterotoxinogene(turista) 

■ Cholera (exceptionnel chez le voyageur, 
incubation de quelques heures, contexte de 
catastrophe sanitaire) 

Amoebose colique 

• La forme dysenterique est rare 

■ Entamoeba histolytica 

■ Sejour en zone tropicale 

• Absence de fievre 

Diarrhee post-antibiotique 

• Clostridium difficile 
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FUE6-172-1 : Orientations diagnostiques devant une diarrhee du voyageur Notes 
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Reperer les situations d’urgence, 
criteres d’hospitalisation 


Les situations d’urgence sont au nombre de 4 : 
deshydratation aigue (ou sujet a risque) 
sepsis grave 

syndrome pseudo-occlusif 

diarrhee febrile au retour d'un pays d’endemie palustre 

1. Diagnostiquer une deshydratation aigue 

Sujets a risque : nourrissons, personnes agees depen- 
dantes et polymediquees (diuretiques notamment). 

La deshydratation est d’autant plus rapide que la diarrhee 
est liquide et intense et que les vomissements empechent 
la rehydratation orale. 

2. Diagnostiquer un sepsis grave 

Clinique : criteres de sepsis grave, voire de choc septique. 
Terrains a risque : immunodeprimes, drepanocytaires, 
neutropeniques, sujets ages... 

3. Syndrome pseudo-occlusif dans les suites 
d’une diarrhee 

Definition tableau d'occlusion du colon, sans obstacle, 
d’origine vegetative. 

Contexte : II peut decouler d’une oolite grave ( Salmo- 
nella sp., Shigella sp., Clostridium difficile), d'une hypo- 
kaliemie, ou de la prise d’inhibiteurs de la motricite intesti- 
nale (contre-indication au loperamide). 

Ce tableau impose d’eliminer une urgence chirurgicale, 
par scanner abdominal si possible injecte: peritonite sur 
perforation, ou occlusion. 


4. Diarrhee febrile au retour d’un pays 
d’endemie palustre 

Une diarrhee febrile au retour d'un pays d’endemie palustre 
doit faire systematiquement eliminer : 

Paludisme : frottis sanguin + goutte epaisse en urgence, 
Typhoide : hemocultures, coproculture. 

5. Criteres d’hospitalisation : 

Age < 3 mois, 

Decompensation d’une comorbidite, 

Vomissements rendant la rehydratation impossible, 
Deshydratation > 8 % du poids, 

Collapsus, 

Signes de sepsis grave, 

Troubles de la vigilance, 

Diarrhee febrile au retour d'un pays d'endemie palustre, 
Isolement ou milieu social defavorise, 

Colectasie. 
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ConnaTtre les indications et savoir 
interpreter les resultats d’un 
examen bacteriologique, virologique 
et parasitologique des selles 


1. Elements d’orientation 

Les elements qui vont guider la prescription ou pas d’exa- 
mens complementaires sont : 

La presentation Clinique de la diarrhee 
Le contexte de survenue : 

• notion de contage, contexte epidemique, 

• anciennete de la diarrhee, 

• cas groupes (suspicion de TIAC), 

• voyage, 

• prise recente d’antibiotiques (infection a Clostridium 
difficile) 

■ co-morbidites (dont immunodepression), age. 
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Syndrome choleriforme (mecanisme toxinique) 

• Diarrhee aqueuse, profuse, «eau de riz», 

• Signes de deshydratation frequents sur terrains a 
risque (nourrissons, personnes agees fragiles et/ou 
polymediquees), 

• Pas de fievre (sauf si deshydratation intracellulaire), 

• Vomissements et douleurs abdominales inconstants. 

Syndrome dvsenterique (mecanisme invasif) 

• Selles nombreuses, afecales, glaireuses, sanglantes, 
parfois mucopurulentes, 

• Douleurs abdominales diffuses, ou coliques en cadre, 

• Epreinte (douleur abdominale s’accompagnant d'une 
contraction douloureuse et repetitive de la partie 
terminale du colon et du rectum s'achevant par une 
fausse envie imperieuse d’aller a la selle) 

• Tenesme anal (sensation de tension douloureuse 
dans la region anale) avec faux besoins, 

• Fievre le plus souvent (absente dans les amoeboses 
coliques). 

Syndrome qastroenteritique 

• Diarrhee banale, aspecifique (ni aqueuse, ni glairo- 
sanglante), 

• Douleurs abdominales diffuses, 

• Vomissements, 

• ± Fievre. 

2. Examens complementaires et indications 

Les examens a discuter, selon les indications, sont : 

Les examens de selles, 

Les hemocultures, si fievre, 

Le bilan du retentissement, 

Les examens endoscopiques. 

Examens de selles : renseignements cliniques 
indispensables pour guider le biologiste 

Coprocultures 

A realiser avant antibiotherapie. 

Indications : 

Diarrhee aigue febrile, 

TIAC febrile, 

Retour des tropiques, 

Signes de gravite, 

Immunodeprimes (diarrhees aigues et chroniques). 
Permettent d’identifier : 

Salmonella sp, 

Shigella sp, 

Yersinia sp, 

Campylobacter sp. 

Recherches de virus 

Methodes de diagnostic rapide, immunochromatogra- 
phiques, utiles pour recherche de rotavirus, norovirus, 
adenovirus, chez I’enfant, 

Pas disponibles en medecine de ville. 

Indications : epidemies en collectivite, diarrhee de 
I’immunodeprime. 


Parasitologie des selles 
A realiser a trois reprises, 

Apres sejour en zone d’endemie : recherche de Glardia 
intestinalis, d’Entamoeba histolytica, d’helminthes (Cf. 
item UE6-168). 

Chez I’immunodeprime : recherche de cryptosporidies, 
microsporidies, isosporidies. 

Recherche de Cryptosporidium parvum devant une 
diarrhee aqueuse chez I'immunocompetent. 

Recherche des toxines de Clostridium difficile 

Technique specifique, non realisee sur les coprocul- 
tures standard : a demander explicitement. 

Presence de la bacterie non suffisante (depistage par 
detection de la GDH) ; confirmer le caractere toxino- 
gene (PCR, ou detection de toxines). 

Indications : antibiotherapie recente (< 3 mois) ou en 
cours. 

■ Hemocultures si fievre 

Bilan du retentissement (en cas de 
deshydratation et/ou de sepsis grave) : 

NFS, bilan electrolytique, creatinine, equilibre acido- 
basique. 

■ Examens endoscopiques (rectosigmoidoscopie, 
plus rarement colonoscopie) 

Permettent de visualiser des lesions evocatrices (pseudo- 
membranes en cas de colite a Clostridium difficile) et de 
realiser des biopsies. 

Les indications : 

Diarrhee persistante et absence de cause identifiee 
malgre realisation du bilan decrit precedemment, 
Immunodepression + absence de cause identifiee. 
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ConnaTtre les principes de traitement 
des diarrhees infectieuses 


Diarrhee toxinique : traitement domine par la rehydrata- 
tion hydroelectrolytique. 

Diarrhee invasive : rehydratation + antibiotherapie le plus 
souvent. 

1 . Corriger ou prevenir la deshydratation 
(nourrissons, personnes agees) 

Voie orale 

Le plus souvent possible, 

Apport hydrique associe a du glucose et des electro- 
lytes (preparations adaptees dans le commerce pour les 
nourrissons = solutions de rehydratation orale, SRO). 

■ Voie intraveineuse 

Si : deshydratation > 8 % du poids du corps, vomisse- 
ments importants, signes de gravite. 

Adaptee au bilan biologique. 

50 % des pertes volumiques sont perfusees sur les 6 pre- 
mieres heures, puis I’autre moitie les 18 heures restantes. 
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Poursuite selon la correction des signes de deshydra- 
tation, revolution de la diarrhee, et les vomissements. 

2. Reduire I'intensite de la diarrhee 

Poursuivre les apports alimentaires autant que pos- 
sible, y compris le lait chez les nourrissons qui peut 
etre repris apres 6 heures de rehydratation orale par 
solutions de rehydratation. 

Antisecretoires (racecadotril ou acetorphan) : possibles 
dans tous les cas, mais d'efficacite peu validee. 


4. Hygiene 

Hygiene des mains, 

Si hospitalisation : precautions complementaires d’hy- 
giene type contact. 


5 Toxi-infections alimentaires 
familiales ou collectives (TIAC) 


Notes 


3. Antibiotherapie 
Absence d’indication si : 

• Origine virale evoquee sur le contexte epidemique, ia 
Clinique. 

Indications : 

• Mecanisme invasif, notamment si terrain a risque : ages 
extremes de la vie, deficit immunitaire, drepanocytose, 
prothese cardiovasculaire, anevrysme de I’aorte. 

• Diarrhees choleriformes severes : turista, cholera. 

Traitement d’autant plus efficace qu’il est administre dans 
les 48 premieres heures : le plus souvent probabiliste. 
Duree habituelle : 3 a 7 jours (hors bacteriemie). 

Le traitement antibiotique probabiliste des diarrhees 
aigues est resume dans le tableau TUE6-172-2. 

Le traitement antibiotique des diarrhees bacteriennes 
documentees est resume dans le tableau TUE6-172-3. 


1. Definition 

Apparition d'au moins 2 cas d’une symptomatologie en 
general digestive, dont on peut rapporter la cause a une 
meme origine alimentaire. 

2. Sources et voies de transmission 

Consommation d'aliments contamines par certaines 
bacteries ou leurs toxines, plus rarement par des virus 
ou des parasites. 

La toxinogenese peut avoir lieu dans I'aliment 
(. Staphylococcus aureus, toxine thermostable de Bacillus 
cereus, Clostridium botulinum) ou dans la lumiere diges- 
tive (toxine thermolabile de Bacillus cereus, Clostridium 
perfringens). 

Les viandes de volaille et les aliments a base d'oeufs 
sont les plus souvent incrimines. 

Principaux facteurs favorisants : non-respect de la 
chaine du froid, erreurs dans le processus de prepa- 
ration des aliments, delai trop important entre prepara- 
tion et consommation. 


TUE6-172-2 : Traitement antibiotique probabiliste des diarrhees aigues 

Diarrhee choleriforme 
T° < 38,5 °C 

Diarrhee ± dysenterie 
T° > 38,5 °C 

Forme moderee 

Forme grave 


Traitement symptomatique 

Fluoroquinolone ou azithromycine + 
traitement symptomatique 

Fluoroquinolone 
ou azithromycine 

Si inefficace > 12-24 h, 
Fluoroquinolone ou azithromycine (1 j) 


Antiperistaltiques contre-indiques 


TUE6-172-3 : Traitement antibiotique des diarrhees bacteriennes documentees 

Bacterie 

Antibiotique (1° re intention) 

Duree (jours) 

Alternatives 

Salmonella 

Shigella 

Fluoroquinolone 
Ou C3G injectable* 

3 a 5 

Cotrimoxazole, 

Azithromycine 

Campylobacter 

Azithromycine 

1 j (forte dose) ou 5 j 

Fluoroquinolone (5 j) 

Y. enterocolitica 

Fluoroquinolone 

7 

Doxycycline 

Cotrimoxazole 

Clostridium difficile 

Metronidazole PO 

10j 

Vancomycine PO 
Fidaxomicine 

Vibrio cholerae 

Doxycycline 

1 

Fluoroquinolone 


si traitement per os impossible, ou si resistance aux fluoroquinolones 
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3. Manifestations cliniques 

Les manifestations cliniques possibles en fonction de I'agent 
etiologique sont detaillees dans le tableau TUE6-172-4. 


Recherche de I'enterotoxine ou du micro-organisme 
dans les aliments suspects. 

■ TIAC d’expression neurologique (TUE6-172-6) 
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TUE6-172-4 : Principales manifestations cliniques en 
fonction de I’agent etiologique 

Symptomes 

Agents possibles 

Nausees, 

vomissements 

■ Toxines thermostables diffusees 
dans I'alimentation par S. aureus, 
Bacillus cereus 

■ Neurotoxines de dinoflagelles : 
coquillages, gros poissons tropicaux 
(ichtyosarcotoxine de la ciguatera) 

■ Histamine (scombrotoxine) : thon, 
maquereau 

■ Toxines de champignons 

• Produits chimiques, metaux lourds 

Diarrhee 

choleriforme 

■ C. perfringens, B. cereus, E coli 
enterotoxinogene 

■ Virus : norovirus 

Diarrhee, 
dysenterie, fievre 

■ Salmonella sp, Campylobacter jejuni, 
Vibrio parahaemolyticus, E coli 
entero-invasif, Yersinia enterocolitica, 
Shigella sp 

Hepatite aigue 

■ Virus Hepatite A, Hepatite E 

Troubles 
neurologiques 
moteurs ou 
sensitifs, sans 
troubles digestifs 

■ Clostridium botulinum 

■ Neurotoxines des dinoflagelles 
(coquillages) 

■ Histamine (scombrotoxine) : thon, 
maquereau... 

• Produits chimiques 


4. Principes de prevention de la TIAC 

■ Regies d’hygiene 

Hygiene sur les lieux d’abattage, de peche, de recolte. 
Hygiene des transports et strict respect de la chaTne 
du froid. 

Hygiene des cuisines et strict respect du principe de la 
«marche en avant» : le circuit est organise de fagon a 
ce qu’il ne puisse y avoir aucun contact entre le secteur 
propre (preparation des repas) et le secteur souille. 
Education sanitaire du personnel de la chaTne alimen- 
taire. 

■ Surveillance et controles 

Surveillance medicale du personnel : eviction des 
sujets presentant une infection cutanee, pharyngee ou 
digestive 

Controles systematiques par analyse microbiologique 
d'echantillons des aliments servis en restauration col- 
lective par : 

■ Agence Regionale de Sante (ARS) 

• Directions des Services Veterinaires (DSV) 

■ Directions de la Consommation, de la Concurrence et 
de la Repression des Fraudes (DCCRF) 

5. Diagnostiquer une TIAC 

■ Pour le praticien prenant en charge le ou les 
cas suspects 

Lensemble des mesures a mettre en ceuvre est expose 
dans le tableau TUE6-172-7. 


TIAC d’expression digestive 

La majorite des TIAC sont d’expression digestive. Les princi- 
pales causes sont regroupees dans le tableau TUE6-172-5. 
Confirmation microbiologique : 

Coproculture : 

• Negative si une toxine preformee est impliquee 

• Rentable en cas de diarrhee febrile 


TUE6-172-5 : Principales causes de TIAC a symptomatologie digestive et aliments en cause 


Agent responsable 

Duree d’incubation 

Signes cliniques 

Facteurs de contamination 

Salmonella enterica 
serotypes non typhi 
(enteritidis, typhimurium) 

12-24 h 

Diarrhee aigue febrile 

Aliments peu ou pas cuits : 

■ Viandes 

■ Volailles 

■ Fruits de mer 

Restauration familiale ou collective. 

Staphylococcus aureus 

2-4 h 

■ Vomissements 

■ Douleurs abdominales 

■ Diarrhee 

■ Pas de fievre 

■ Laits et derives 

■ Plats cuisines la veille 

■ Refrigeration insuffisante 

■ Porteurs asymptomatiques ou 
staphylococcie cutanee 

Clostridium perfringens 

8-24 h 

■ Diarrhee isolee sans fievre 

■ Plats cuisines la veille 

■ Refrigeration insuffisante 

■ Restauration collective 
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TUE6-172-6 : Principales TIAC d’expression neurologique, manifestations cliniques, aliments en cause, diagnostic 
et principes de prise en charge 


Agent 

responsable 

Botulisme 

(Clostridium 

botulinum) 


Duree 

d’incubation 

12-72 h 


Intoxication 

histaminique 


10 min a 1 h 


Facteurs de 
contamination 

Ingestion de la 
toxine preformee 
dans I'aliment : 
jambon, conserve 
artisanale 


Signes cliniques 


Phase d’invasion : 

■ Troubles digestifs 
transitoires. 

■ Pseudo-presbytie. 

Phase d’etat : 

• Syndrome 
parasympathicolytique 
( mydriase, secheresse 
de bouche, dysphagie, 
constipation, dysurie) 

■ Absence de fievre 

■ Vigilance normale 

• Parfois paralysie 
descendants (nerfs 
craniens, membres, 
muscles respiratoires) 


■ Troubles vasomoteurs Poisson mal 

(face, cou +++) conserve 

■ Cephalees (thon +++) 

■ Troubles digestifs 


Principes de prise en charge 
diagnostique et therapeutique 

Diagnostic 

• Clinique 

• Mise en evidence de la toxine dans 
I’aliment incrimine (voire dans le sang, 
les vomissements, les selles) 

Traitement 

■ Hospitalisation 

■ Traitement symptomatique 

■ Reanimation et serotherapie si 
atteinte respiratoire 


Diagnostic Clinique. 

Regression rapide, acceleree par 
antihistaminiques et cortico'ides 


TUE6-172-7 : CAT devant une suspicion de TIAC 

1. Prevenir le medecin de I'etablissement (si 
etablissement de soins). 

2. Identifier les malades ayant (eu) des signes cliniques. 

3. Etablir pour chaque malade la liste des symptomes, la 
date et I'heure de leur apparition, ainsi que la liste des 
repas des trois derniers jours. 

4. Prelevements de selles et eventuellement de 
vomissements chez les malades. 

5. Declarer la TIAC par telephone au medecin inspecteur 
de I’ARS. 

■ Enquete 

Elle est le fait des medecins inspecteurs de I'ARS. 

Enquete epidemiologique 

Recensement des cas : 

• Calcul des taux d’attaque : rapport du nombre de 
malades sur le nombre d'individus presents dans la 
collectivite ou le foyer s’est declare. 

• Distribution des cas en fonction du temps : la duree 
moyenne d’incubation est du meme ordre que le delai 
entre I'apparition du premier et du dernier cas, sauf si 
la source de contamination est continue. 

• Distribution des cas dans I’espace : plusieurs foyers 
distincts peuvent etre relies a une meme source de 
contamination. 

■ Menus detailles des trois repas precedant le moment 
presume de contamination. 

Verification des hypotheses par I’enquete : 

• Interrogatoire Clinique et alimentaire de personnes 
malades et de personnes non malades. 


• Identification d'un aliment commun a toutes les per- 
sonnes malades et moins frequemment consomme 
par les personnes non malades. 

2 types d’enquetes : 

Petites collectivites (n < 30) : etudes de cohorte. 

• Etude de I'ensemble des individus de la collectivite. 

• Constitution de 2 groupes : les sujets exposes (a un 
aliment ou a un repas) et les sujets non-exposes. 

• Calcul des taux d’attaque, du risque relatif (RR) pour 
chaque repas ou aliment : si pour un repas, le RR est 
> 1, ce repas ou aliment est fortement suspect d’etre 
la source de la TIAC. 

Larges collectivites : enquete cas-temoin 

• Situation la plus frequente 

• Pour chaque cas de TIAC, identification d’un ou plu- 
sieurs temoins bien-portants ayant les m§mes carac- 
teristiques d'age, de sexe, de residence que le cas. 

• Comparaison entre les 2 groupes de la frequence de 
I’exposition au(x) repas ou aliment(s) suspect(s). Si le 
taux d'exposition est plus eleve chez les cas que chez 
les temoins, ce repas ou aliment devient la source 
presumee de la TIAC. 

• Calcul de I’odds-ratio (OR) : significatif si > 1. 

Enquete microbiologique 

Elle est orientee par les conclusions de I'enquite epide- 
miologique. 

Prelevements au niveau de la source presumee de 
contamination, pour analyse microbiologique et toxico- 
logique : obligation pour les etablissements de restau- 
ration collective de conserver un « repas temoin » des 
aliments servis dans les 3 jours precedents. 

Prelevements au niveau des produits pathologiques 
chez les sujets atteints (selles, vomissements, sang 
eventuellement si fievre). 269 
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Notes 


Enquete sanitaire 

Production, transport, stockage des matieres pre- 
mieres. 

Preparation des aliments, transport, delai entre prepa- 
ration et consommation. 

Etat sanitaire des locaux ou sont prepares et conserves 
les aliments. 

Controle des personnels : etat de sante (pathologies 
cutanees, digestives, ou respiratoires), comporte- 
ment et formation. Des prelevements peuvent etre 
demandes en cas de symptomes evocateurs, ou a 
la recherche d’un portage sain de Staphylococcus 
aureus ou Salmonella sp. 

6 . Determiner les actions a mener en cas de 
TIAC 

TIAC survenue dans un etablissement de 
restauration collective 

Mesures immediates 

Consignation des denrees suspectes. 

Eviction de la source des que identifiee 
Voire suspension des activites de restauration de I ’eta- 
blissement jusqu’aux conclusions de I'enquete. 

Mesures preventives 

Correction des defaillances identifies au niveau de la 
chaine alimentaire. 

Rappel des mesures d’hygiene generate. 

Remise en etat des locaux, destruction des elevages 
infectes, actions de formation des personnels de res- 
tauration. 

TIAC due a un produit commercialise 

Evaluation des risques pour la collectivite pouvant 
aboutir au retrait du produit de la commercialisation. 

En milieu familial 

Rappeler les risques lies a la consommation d’ceufs 
crus ou peu cuits, les regies de conservation des ali- 
ments, d’entretien et de controle de I’etat des refrigera- 
teurs et congelateurs. 

Redaction d’un rapport 

Rapport ecrit detaille au terme de I’enquete, permettant : 
D'informer les professionnels de sante et du secteur 
agro-alimentaire, pouvant conduire a I'etablissement 
de regies de prevention. 

De mieux connaitre I’epidemiologie des TIAC, pour 
adapter si besoin la reglementation en vigueur pour leur 
controle et leur prevention. 

Mieux connaitre I'expression Clinique de ces affections, 
dont certaines sont emergentes (hepatite E p. ex.). 


Pouren savoir plus 

Recommandations du Haut Comite de Sante Publique : 
«Recommandations relatives aux conduites a tenir devant des 
gastro-enterites aigues en etablissement d’hebergement pour 
personnes agees» du 29 janvier 2010. www.hosp.fr/explore.cgi/ 
avisrapportsdomaine?clefr=129. 
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Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs N°173 

Prescrire et surveiller un traitement 

anti-infectieux. 

Antibiotiques 

• Evaluer la pertinence d’une prescription 
d’antibiotiques. 

• Exposer les enjeux d'une utilisation 
des antibiotiques non conforme aux 
recommandations de bonne pratique Clinique. 

• Preciser les criteres de choix d'une 
antibiotherapie probabiliste. 

• ConnaTtre les principales indications 
therapeutiques et les principaux effets 
indesirables d’au moins un representant des 
families d'antibiotiques suivantes : penicillines 
du groupe G ou V, penicillines du groupe A ; 
associations comportant un inhibiteur des 
betalactamases ; penicillines du groupe M ; 
cephalosporines de seconde et troisieme 
generations ; macrolides, lincosamides, 
aminosides ; cotrimoxazole, quinolones ; les 
glycopeptides et les penemes. 

• Analyser les causes d’echec d’une antibiotherapie ; 
savoir reevaluer une antibiotherapie. 

Antiviraux - Antiretroviraux 

• ConnaTtre les principales molecules antivirales 
anti Herpesviridae (Cf. item UE6-164). 

• ConnaTtre les principales indications et 
modalites d'utilisation des antiviraux au cours de 
la grippe (Cf. item UE6-162). 

• ConnaTtre les classes d’antiretroviraux 
disponibles et leurs principaux effets 
indesirables. (Cf. item UE6-165) 

Antiparasitaires 

• ConnaTtre les principales molecules 
antiparasitaires et leurs indications 
(Cf. item UE6-168). 

Antifongiques 

• ConnaTtre les principales molecules 
antifongiques, leurs indications et modalites 
d’utilisation (Cf. item UE6-152). 

Bon usage des anti-infectieux 

• ConnaTtre les principales situations cliniques 
necessitant une documentation microbiologique. 

• ConnaTtre I’impact ecologique des anti- 
infectieux et les facteurs d’emergence de la 
resistance aux anti-infectieux. 

• ConnaTtre les principales situations cliniques en 
infectiologie ne relevant pas d’une prescription 
d’anti infectieux. 

• ConnaTtre les recommandations de prise en 
charge des patients porteurs ou susceptibles de 
porter des bacteries hautement resistantes 

(Cf. item UE1-4). 


• Preciser les criteres de choix de 
i'antibioprophylaxie dans le cadre chirurgical 
(Cf. item UE1-4). 

• ConnaTtre I'organisation de la lutte contre 
les infections associees aux soins dont la 
surveillance des infections du site operatoire 
(Cf. item UE1-4) ; 

• Expliquer les mesures de prevention des 
principales infections associees aux soins 
(Cf. item UE1-4). 

• ConnaTtre le role du referent en infectiologie d'un 
etablissement. 

Objectifs N°326 

N° 326. Prescription et surveillance des 
classes de medicaments les plus courantes 
chez I’adulte et chez I’enfant. ConnaTtre 
pour chacune les mecanismes d’action 
de classe et des produits individuels, les 
principes du bon usage, les criteres de choix 
d’un medicament en premiere intention, 
les causes d’echec, les principaux effets 
indesirables et interactions 

• Principales classes d’antibiotiques, 
d'antiviraux, d’antifongiques et d’antiparasitaires. 
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Notes 

Points imports nts concernant les antibiotiques 

La prescription des antibiotiques repond a des 
regies ; leur respect permet : 

• d’obtenir I’efficacite souhaitee 

• en evitant I'augmentation des resistances 
bacteriennes 

• et en minimisant les eventuels effets 
indesirables. 

Les 6 questions-clef a se poser avant toute pres- 
cription d’antibiotiques sont : 

• s'agit-il d’une infection ? 

• est-elle bacterienne ? 

• quelle est la bacterie en cause ? 

• ou I'infection siege-t-elle ? 

• quel est le terrain ? 

• quels sont les couts ecologiques et 
economiques de I’antibiotique ? 

La necessity ou non d’une documentation micro- 
biologique prealable a I’antibiotherapie doit etre 
systematiquement evaluee 
L’association d'antibiotiques n’est pas systema- 
tique ; elle peut avoir 3 objectifs : 

• elargir le spectre, 

• rechercher une synergie, 

• prevenir /emergence de resistances. 

La necessity d’une strategie medico-chirurgicale 
(a visee diagnostique et/ou therapeutique) doit 
etre systematiquement evaluee, en particulier en 
cas de collection et/ou d'abces. 

Toute antibiotherapie doit faire I’objet d’une reeva- 
luation precoce, a 48-72h, au vu de I'efficacite, de 
la tolerance, et de I’eventuelle documentation bac- 
teriologique (reduire le spectre des que possible). 
Sauf cas particuliers, une antibiotherapie de plus 
de 14 jours n’est pas justifiee. Une semaine d’anti- 
biotherapie suffit pour la majorite des infections 
bacteriennes. 


Points importants concernant les antiviraux 

II n’existe de traitements que pour une minorite 
de virus : essentiellement VIH, herpes virus (HSV, 
CMV, VZV), VHB, VHC, et virus grippal 
Leur but peut etre de controler la replication virale 
au long cours (VIH, VHB), de limiter I’intensite d'un 
episode infectieux aigu (virus du groupe herpes, 
virus grippal), ou d'eradiquer une infection (VHC) 


Points importants concernant les antifongiques 

II exsite peu de molecules antifongiques 
Essentiellement pour Candida sp, Aspergillus sp 
et Cryptococcus sp. 
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LES ANTIBIOTIQUES 


1 Bases pour comprendre 


1. Definitions 

Antibiotiques : 

■ Substances initialement decouvertes chez les cham- 
pignons, qui les produisent pour se defendre contre 
les bacteries. 

• Substances capables de detruire les bacteries (anti- 
biotiques bactericides), ou d’en inhiber la croissance 
(antibiotiques bacteriostatiques) 

• Chaque antibiotique est actif sur un nombre plus ou 
moins important de genres et d’especes bacteriens. 

• lls peuvent etre classes selon leur structure, leur 
mode d'action, leur spectre d'activite antibacterienne, 
leurs caracteristiques pharmacocinetiques et phar- 
macodynamiques, et leurs effets secondaires. 

• De moins en moins de nouveaux antibiotiques sont 
decouverts, de plus en plus de bacteries deviennent 
resistantes : I’utilisation rationnelle des antibio- 
tiques est done essentielle. 

2 . Donnees microbiologiques 

■ Mode d’action 

Les antibiotiques vont interferer avec le cycle replicatif 
des bacteries. La plupart des antibiotiques sont done 
actifs sur des bacteries en phase de multiplication. 
Les cibles varient selon les antibiotiques : certains inhibent 
la synthese de la paroi bacterienne (fS-lactamines, gly- 
copeptides, fosfomycine. . .), d'autres la synthese de 
I’ADN bacterien (quinolones, sulfamides tels que sulfa- 
methoxazole), de I’ARN (rifampicine), ou des proteines 
bacteriennes (aminosides, macrolides, cyclines, acide 
fusidique). 

D’ou par exemple: 

• I’absence d'activite des p-lactamines sur les myco- 
plasmes, ceux-ci etant depourvus de parol. 

• I’absence d’activite des glycopeptides sur les bacilles 
Gram negatif, ceux-ci etant entourees d'une mem- 
brane externe ne permettant pas le passage de mole- 
cules volumineuses comme les glycopeptides. 

• la synergie d’action entre p-lactamines et aminosides 
sur les streptocoques et enterocoques, la destruction 
par la p-lactamine de la paroi de la bacterie permet- 
tant a I’aminoside d’acceder a sa cible ribosomale. 

seuls les antibiotiques penetrant dans les cellules (macro- 
lides, fluoroquinolones, rifampicine, cyclines . . .) sont actifs 
contre les bacteries dites «intracellulaires» (Chlamydia spp., 
Coxiella burnetii, Rickettsia spp. Legionella pneumophila, 
Brucella melitensis, Bartonella spp., Mycobacterium,..), 
ainsi denommees du fait de leur capacite a survivre dans 
les macrophages apres phagocytose. 

■ Activite antibacterienne (sur une souche donnee) 

Evaluee in vitro par la concentration minimale inhi- 
bitrice (CMI) de I’antibiotique, e'est-a-dire la concen- 
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tration la plus basse permettant d'inhiber la croissance 
bacterienne. 

Le classement en sensible ou resistant depend de la 
possibility d’atteindre aisement la CMI dans I’orga- 
nisme apres administration (TUE6-173-1) 
Antibiogramme : ensemble des resultats decrivant le 
comportement d’une souche face aux antibiotiques. 

■ Spectre antibacterien 

Ensemble des bacteries sur lesquelles I’antibiotique est 
actif. 

C’est un des parametres permettant de choisir un anti- 
biotique en probabiliste. 

Pour un antibiotique donne, les bacteries d’un genre et 
d’une espece donnees peuvent presenter une resistance 
naturelle, presente chez toutes les souches de I’espece, 
et une resistance acquise, variable selon les souches. 


TUE6-173-1 

Souche Souche Souche 

sensible intermediaire resistante 


CMI 

inferieure aux 
concentrations 
de I'antibiotique 
obtenues dans 
I'organisme avec 
des posologies 
usuelles. 


CMI voisine des 
concentrations 
de I'antibiotique 
obtenues dans 
I'organisme avec 
des posologies 
usuelles. 


CMI 

superieure aux 
concentrations 
de I'antibiotique 
obtenues dans 
I'organisme avec 
des posologies 
usuelles. 


■ Resistance bacterienne aux antibiotiques 

Types de resistance (TUE6-173-2) 


TUE6-173-2 

Resistance naturelle Resistance acquise 


Presente chez toutes les 
bacteries d’une meme 
espece 

■ Listeria monocytogenes 
et enterocoques 

sont resistants aux 
cephalosporines de 
troisieme generation 
• les bacteries anaerobies 
strictes sont resistantes 
aux aminosides 

■ les bacilles Gram negatif 
sont resistants aux 
glycopeptides 

Support genetique 
chromosomique 


Presente chez des souches 
d'une espece naturellement 
sensible a I'antibiotique, 
mais qui ont acquis des 
mecanismes de resistance a 
cet antibiotique 

• Streptococcus pneumoniae 
est frequemment de 
sensibilite diminuee aux 
penicillines (PSDP) et 
resistant aux macrolides 

• les enterobacteries sont 
frequemment resistantes a 
I'amoxicilline 

• les staphylocoques 
peuvent etre resistants aux 
penicillines M. 


Exemples de resistances naturelles et acquises : 

Staphylococcus aureus 

■ Sensibilite naturelle aux penicillines, mais 95 % des 
souches sont resistantes a la penicilline G par secre- 
tion d’une penicillinase. Sauf resistance associee, ces 
souches restent sensibles a la penicilline M : «staphy- 
locoques meti-S» 


• Plus rarement (environ 20 % des staphylocoques 
dores hospitaliers en France), une modification de la 
cible des beta-lactamines (proteines de liaison a la 
penicilline, PLP) confere une resistance a toutes les 
betalactamines (a I'exception de la ceftaroline). On 
parle de staphylocoques meti-R. 

Enterobacteries : 

• Peuvent presenter des resistances naturelles aux beta- 
lactamines. Classees de ce fait en plusieurs groupes : 

enterobacteries du groupe I (ex. : E coli, Proteus 
mirabilis) : sensibles naturellement a I'amoxicilline 
enterobacteries du groupe II : (ex. : Klebsiella) : pos- 
sedent une penicillinase chromosomique ; resis- 
tantes naturellement a I'amoxicilline, mais sensibles 
a I’amoxicilline - acide clavulanique (ac. clavulanique 
= anti-penicillinase) et aux cephalosporines (en I’ab- 
sence de resistance acquise) 
enterobacteries du groupe III : (ex. : Enterobacter, 
Morganella, Serratia, Providencia) : possedent une 
cephalosporinase chromosomique ; resistantes 
aux cephalosporines de 1 i,re et 2“™ generation, 
mais sensibles aux C3G ; resistantes egalement a 
i'amoxicilline avec ou sans I'acide clavulanique. 

• Resistance acquise aux beta-lactamines par produc- 
tion de (3-lactamases 

Origine des resistances 

Population bacterienne = evolutive et heterogene, avec 

constamment 

• Survenue de mutations chromosomiques, avec un 
taux de mutations variable selon I'espece bacterienne 
(environ 1 mutation pour 10 6 -10 8 bacteries, inoculum 
[= tailie de la population bacterienne] largement au- 
dela de ce seuil en cas d’infection). 

• Des echanges de materiel genetique (plasmides...) 
entre bacteries. 

L’emergence de la resistance bacterienne depend : 

• de la pression de selection exercee par les antibiotiques 
(en presence d'un antibiotique, les bacteries qui pre- 
sentent une resistance a cet antibiotique vont survivre 
alors que les bacteries sensibles vont etre detruites ; les 
bacteries resistantes vont done etre «selectionnees», et 
prendre la place des bacteries sensibles) 

• des caracteristiques des differents antibiotiques 
(pharmacocinetiques, pharmacodynamiques) et de 
chaque couple antibiotique/bacterie (support, moda- 
lites et frequence de la resistance) 

• de la capacite de certaines especes a accepter des 
genes de resistance provenant d’autres especes, 
favorisee de plus par les colonisations/infections 
pluri-microbiennes en grande quantite au sein d’un 
meme site/hote 

La selection de bacteries resistantes est un effet ine- 
luctable lors de I'utilisation des antibiotiques, et a lieu : 

• dans le foyer infectieux par selection in situ de bac- 
teries resistantes au traitement antibiotique 

• et/ou en dehors du foyer infectieux, au niveau des 
flores commensales (tube digestif principalement, 
mais aussi oropharynx, peau), qui sonttoujours modi- 
fiees lors d'une antibiotherapie 

• d’ou I’importance d’une politique de «bon usage des 

antibiotiques» : 273 
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Notes 


la prescription d'antibiotique est un acte therapeu- 
tique concluant une procedure diagnostique par un 
clinicien, ayant pour but la guerison d’une infection 
tout en ayant une efficacite optimale, une bonne 
tolerance, des consequences ecologiques mini- 
males et un cout acceptable. 

A I’emergence de la resistance bacterienne se rajoute 
la possibility de transmission interhumaine des bacte- 
ries, qui est un determinant majeur de revolution des 
resistances au cours du temps, et qui doit etre aussl 
prevenue (mesures d’hygiene). 

Mecanismes de resistance (peuvent etre presents 
simultanement) 

Inactivation enzymatique de I'antibiotique. 

Exemple : les (3-lactamases. Ces enzymes sont des peni- 
cillinases (qui detruisent certaines penicillines) ou des 
cephalosporinases (qui detruisent certaines penicillines et 
cephalosporines). £ coli peut acquerir une penicillinase 
plasmidique qui va inactiver I’amoxicilline. L’acide clavu- 
ianique est un inhibiteur de penicillinase ; couple a une 
penicilline, il peut en restaurer I’activite si la bacterie ne 
produit pas une trop grande quantity de penicillinase. 
Modification de la cible 

Exemple : le pneumocoque peut devenir moins sensible 
aux penicillines s'il exprime des proteines liant la penicil- 
line (PLP) de moindre affinity pour I’antibiotique. Eacide 
clavulanique n’en restaurera pas I’activite, car le meca- 
nisme de resistance ne fait pas intervenir de penicillinase. 
De meme, S. aureus devient resistant aux penicillines M 
en exprimant une autre PLP, ce qui le rend aussi resistant 
a toutes les autres |3-lactamines (a I’exception de la cef- 
taroline) : SARM. 

Diminution de la permeability membranaire. 
Augmentation des mecanismes d’efflux. 

3. Donnees pharmacocinetiques et 
pharmacodynamiques («PK/PD») 

Pharmacocinetique : ce que devient le 
medicament dans I’organisme 

Prend en compte I'absorption, la biodisponibilite (par 
voie orale, TUE6-173-3), la diffusion (volume de distri- 
bution ; capacity de diffusion, certains sites etant dif- 
ficilement accessibles : ceil, cerveau, os, prostate), la 
demi-vie serique (T%), les voies d'elimination. 


tinue, concentration a I’equilibre en cas d’administra- 
tion continue). 

Pharmacodynamique : Taction du 
medicament sur sa cible 

La pharmacodynamique ecrit les modalites d’action de 
I’antibiotique sur la viability bacterienne (Cf. TUE6-173-4). 


TUE6-173-4 : L’activite bactericide peut etre 
classee «temps-dependante» ou «concentration- 
dependante» 

Activite concentration- 

Activite temps- 

dependante 

dependante 

L’activite de I’antibiotique 

L’activite de I'antibiotique 

est optimale lorsque 

est lie au temps passe 

sa concentration 

avec une concentration 

est elevee, quand 

superieure a la CMI de la 

bien meme cette 
concentration 
n’est presente que 
transitoirement sur 24h. 

bacterie. 

Parametre suivi : 

Parametre suivi : 

concentration maximale 

concentration residuelle 

(«pic») apres administration 

(ou a I’equilibre si 

de I'antibiotique, et rapport 
entre cette concentration 
maximale et la CMI de 
la bacterie (quotient 
inhibiteur) 

administration continue). 

Administration en 1 ou 

Administration en olusieurs 

2 fois par jour (selon 

fois par jour, voire en 

demi-vie) 

continu (selon la demi-vie 
et la stabilite). 

Exemples 

Aminosides 

Penicillines, 
cephalosporines ; 
glycopeptides 


Prescrire et surveiller un 
medicament appartenant aux 
principales classes d’antibiotiques 


TUE6-173-3 : Biodisponibilite apres administration 
orale des principales classes d’antibiotiques 

Excellente 

Moyenne 

Faible 
ou nulle 

Fluoroquinolones 

Rifampicine 

Sulfamides 

Imidazoles 

Cotrimoxazole 

Cyclines 

p-lactamines 
(variable : 
penicilline A > ... 

> cephalosporines 
orales 

> penicilline M) 
Macrolides 

Aminosides 

Glycopeptides 


Interet dans certains cas des dosages d'antibiotiques 
274 (taux residuel, voire pic en cas d'administration discon- 


1. Regies pratiques de prescription des 
antibiotiques 

■ Quand prescrire ? 

Generalites 

La prescription d'une antibiotherapie doit etre limitee 
aux infections dont I'origine bacterienne est probable 
ou documentee. 

Risques d'une prescription antibiotique inutile ou inap- 
propriee : 

• Retard au diagnostic 

• Impact defavorable sur le pronostic du patient 

• Effets indesirables 

■ Emergence de resistances bacteriennes 

• Surcout 
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TUE6-173-5 : Principales situations cliniques en 
infectiologie ne relevant pas d’une prescription 
d’anti-infectieux 

Fievre isolee de /immunocompetent sans signe de gravite 
La plupart des infections ORL, car frequemment virales 

■ Anqines a TDR neqatif ou en I'absence d'utilisation 
deTDR. 

■ Rhinopharyngite aigue isolee. 

• Sinusite maxillaire de I’adulte, en cas devolution 
favorable sous traitement symptomatique. 

• Sinusite de I'enfant dans la forme subaigue lorsque 
revolution sous traitement symptomatique est favorable. 

■ Otite moyenne aigue (OMA) peu symptomatique chez 
I’enfant de plus de deux ans. 

■ OMA congestive et/ou sero-muqueuse. 

■ Otite externe benigne. 

Infections respiratoires basses en dehors des 
pneumonies, car frequemment virales 

■ Bronchite aigue de I'adulte sain, y compris chez les 
fumeurs. 

■ Exacerbation aigue d’une bronchite chronique stade 0. 

• Exacerbation aigue d’une bronchite chronique 
obstructive stades I, II ou III en I'absence de tranche 
purulence des crachats. 

■ Bronchiolite du nourrisson si revolution est favorable 
en 72 heures, en I'absence d’OMA et de pneumonie ou 
d'atelectasie. 

■ Bronchite ou tracheobronchite de I'enfant si revolution 
est favorable en 72 heures. 

Situations de colonisation 

• Plaie, escarre ou ulcere colonise(e) et/ou purulent(e) sans 
signes d'infection tissulaire (dermohypodermite). 

■ Bacteriurie asymptomatique (sauf grossesse ou avant 
chirurgie des voies urinaires), y compris sur sonde, y 
compris si pyurie asymptomatique. 

• Colonisation bronchique (expectorations purulentes sans 
retentissement sur le niveau fonctionnel de base). 

Apres piqure de tique 

• Pas de traitement en I'absence de signes cliniques de 
maladie de Lyme. 


Antibiotique en prophylaxie et en curatif 

L’antibiotherapie «prophylactique» ou «preventive» 
ou «antibioprophylaxie» vise a prevenir une infection 
dans des circonstances definies (antibioprophylaxie 
ponctuelle pour prevenir I'infection postoperatoire, 
I'endocardite bacterienne, les infections invasives a 
meningocoques ; antibioprophylaxie au long cours 
apres splenectomie). 

Preciser les criteres de choix de I’antibioprophylaxie 
dans le cadre chirurgical (Cf. item UE1-4) 

• indication de I'antibioprophylaxie en fonction du type 
de chirurgie selon la classification d'Altemeier : anti- 
bioprophylaxie indiquee uniquement dans les gestes 
chirurgicaux de classe I (propre) et de classe II (propre 
contaminee) 


• choix de la molecule antibiotique en fonction du type 
de chirurgie, de la flore endogene du patient, de I’eco- 
logie de I'unite d'hospitalisation et des antecedents 
d’allergie aux antibiotiques. Le spectre de I’antibio- 
tique utilise doit etre un spectre etroit. 

• choix des modalites de I’antibioprophylaxie en fonction 
du poids du patient, de la demi-vie d'elimination de 
I’antibiotique et de la duree de I’intervention pour les 
reinjections. L'administration est toujours intraveineuse, 
voie optimale pour obtenir des concentrations antibio- 
tiques efficaces pendant I’intervention chirurgicale. La 
duree de I’antibioprophylaxie est < 24 h. 

Lantibiotherapie «curative» vise a traiter une infection 
bacterienne 

• antibiotherapie «probabiliste» : pour une infection 
bacterienne non caracterisee sur un plan microbio- 
logique (prelevements inutiles ou resultats en attente) 

• antibiotherapie adaptee : au vu d’une documentation 
microbiologique. 

Prelevements avant traitement 
La realisation d’un prelevement bacteriologique doit 
etre envisagee de fagon systematique avant tout trai- 
tement antibiotique : 

• meme en cas d’infection grave (sepsis grave, choc 
septique) 

• realisation d’hemocultures, et eventuellement de pre- 
levements de I'organe infecte (urines, LCS, liquide 
articulaire. . .) 

• interets multiples : affirmer I’infection ; documenter 
I’infection ; s'assurer de la sensibilite aux antibiotiques 

• Seule exception : tableau de purpura fulminans en 
pre-hospitalier (antibiotherapie immediate, primant sur 
tout prelevement) 

Le prelevement bacteriologique est cependant superflu 
lorsque : 

• le diagnostic clinique est aise (scarlatine, impetigo, 
erysipele, cystite aigue simple...), 

• et ia sensibilite aux antibiotiques des bacteries res- 
ponsables est previsible (ex : pneumonie communau- 
taire sans critere de gravite) 

• Certains prelevements ne sont pas pertinents et 
doivent etre evites (ex : pas de prelevement superficiel 
d'une plaie en cas de dermohypodermite). 

Que prescrire ? 

Choix initial de I'antibiotique reposant sur : 

• la/les bacterie(s) causale(s) documentee(s) ou 
suspectees(s) : Lantibiotherapie doit inclure dans son 
spectre d’activite la/les bacterie(s) causale(s), en tenant 
compte du risque de resistance (majore si infection liee 
aux soins, ou si traitement recent par antibiotique) 

• le site de I'infection : obtenir des concentrations effi- 
caces au niveau du foyer 

• le patient : choix d’un antibiotique bactericide en cas 
d’immunodepression ; prise en compte de pathologie 
chronique sous-jacente a risque de decompensa- 
tion ; avec la meilleure tolerance possible (en fonction 
de I’age, des antecedents, des allergies, d’une gros- 
sesse, des interactions avec d’autres traitements, de 
la voie d'administration) 

• le cout ecologique (dependant des caracteristiques 
intrinseques et du spectre de I’antibiotique ; entre deux 275 
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Notes 


antibiotiques, choisir celui avec le spectre necessaire 
et suffisant et non celui avec le spectre le plus large) 

• le cout economique. 

Line association d’antibiotiques est indiquee dans 
trois cas : 

■ pour elarair le spectre antibacterien (traitement d’ur- 
gence des infections graves, et/ou microbiologique- 
ment non documentees avec une grande diversity 
d'agents causals potentiels, et/ou pluri microbiennes), 

• et/ou pour auamenter la vitesse de bactericidie d’un 
traitement en utilisant la synergie entre deux antibio- 
tiques (B-lactamines associees aux aminosides sur 
streptocoques et enterocoques) 

• et/ou pour prevenir I'aoparition de resistance qui 
pourraient survenir en cas de monotherapie (ex : 
S. aureus : pas de monotherapie de rifampicine, de 
fluoroquinolones ou d’acide fusidique). 

■ Comment prescrire ? 

Posologie et rythme d’administration 

Dose quotidienne : adaptee au pathogene (suspecte 
ou connu), au site de I’infection (d'autant plus elevee 
que la diffusion locale est mauvaise, comme dans les 
meningites), et au terrain sous-jacent. 

Rythme d’administration : dependant surtout des 
caracteristiques pharmacodynamiques de I’antibio- 
tique (repartition en plusieurs fois sur 24 h de la dose 
totale pour un antibiotique temps-dependant ; doses 
plus importantes et plus espacees pour un antibio- 
tique concentration-dependant). 

En cas de doses quotidiennes multiples, en particulier 
parenterales, il est important de respecter un intervalle 
identique entre les prises (toutes les 12 heures si 2 fois 
par jour, toutes les 8 heures si 3 fois par jour, etc). 

Voie d’administration 

Elle depend de la gravite de I'infection, de la biodis- 
ponibilite des molecules et de I'aptitude du patient a 
prendre un traitement oral (vomissements, troubles de 
vigilance, ...) 

Orale chaque fois que possible 
Intraveineuse dans certains cas : 

• pour les infections graves (sepsis grave, choc sep- 
tique, ...) a la phase initiale 

• si une posologie elevee est necessaire (endocardite, 
meningite purulente...) et malaisee a administrer per 
os (ex : amoxicilline) 

• en cas d’utilisation d’antibiotique(s) a biodisponibilite 
faible ou nulle (aminosides, glycopeptides, ...) 

• si la voie orale est impossible (vomissements, obs- 
tacle sur les voies digestives). 

Intramusculaire : essentiellement utilisee pour les trai- 
tements en dose unique (ceftriaxone et uretrite gono- 
coccique, penicilline G retard et syphilis...) ; contre- 
indiquee si troubles de I’hemostase ou traitement 
anticoagulant. 

Sous-cutanee : alternative dans certains cas a la voie 
IV si celle-ci est impossible (personne agee...) 

Locale : indications tres limitees (otites externes, infec- 
tions conjonctivales, de la peau, du vagin). 


■ Le recours a la chirurgie est-il necessaire ? 

Toute collection doit faire envisager systematiquement 
une ponction ou un drainage chirurgical de celle-ci, les 
conditions locales (faible diffusion, pH defavorable, ino- 
culum eleve) empichant Taction des antibiotiques. 

• Ex : arthrite septique, empyeme cerebral, pleuresie 
purulente, abces, peritonite, ... 

2. Politique de bon usage 

■ Principes generaux 

Deux faits actuels (le faible nombre de nouveaux anti- 
biotiques ; la montee spectaculaire des resistances) font 
peser une menace importante sur la sante humaine. 
Laugmentation de la resistance bacterienne, largement 
documentee, results directement de I’utilisation excessive 
des antibiotiques (prescription a tort, duree trop longue, 
meconnaissance des enjeux d’ecologie bacterienne). 
Seule une action globale peut stopper cette menace : 
formation initiale et continue des prescripteurs ; informa- 
tion du public ; affichage politique franc de la priorite a la 
maitrise de I'antibiotherapie (Cf. les «plans antibiotiques* 
recents en France), et promotion d’une activite d’exper- 
tise de I’antibiotherapie dans chaque etablissement ; suivi 
rapproche des resistances et de la consommation (d’un 
service, d'un etablissement, d’un pays...) ; ... 

■ Role du referent en infectiologie d’un 
etablissement 

Le referent est un(e) clinicien(ne) forme(e) a I’antibiothe- 
rapie et exergant une activite transversale de conseil 
diagnostique et therapeutique en infectiologie. Il/elle est 
un element central de la maitrise de I’antibiotherapie. 
Il/elle travaille en lien avec une equipe multidisciplinaire 
(infectiologues, microbiologistes, pharmaciens, hygie- 
nistes) assurant la politique de bon usage des anti- 
infectieux dans I’etablissement. 

Il/elle intervient lorsque son avis est sollicite par les 
prescripteurs. II peut aussi intervenir sur des alertes 
(surconsommation d'antibiotiques a large spectre, 
hemocultures positives, epidemie nosocomiale). 11/ 
elle organise des actions de formation sur le bon 
usage pour les personnels medicaux (en particulier les 
internes au debut de chaque semestre) et paramedi- 
caux. II aide a des actions devaluation et de recherche 
clinique en collaboration avec les differents services. 

3. Modalites pratiques de surveillance du 
traitement antibiotique 

■ Surveillance de I’efficacite du traitement 

Reevaluation reguliere, precoce (surtout dans les 
formes graves) et, dans la plupart des cas, systema- 
tique a 48-72h, sur les plans : 

■ Clinique : regression de la fievre (un traitement anti- 
biotique adapte donne une amelioration de la courbe 
thermique en 36-48 heures) et des signes lies a I’in- 
fection. 

• Microbiologique : controle eventuel des prelevements 
initialement positifs (hemocultures). 

• Biologique : regression du syndrome inflammatoire 
(suivi non systematiquement necessaire). 
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• Imagerie : disparition des eventuelles anomalies en 
rapport avec I’infection (decalee dans le temps). 

■ Surveillance de la tolerance du traitement 

En fonction du profil de tolerance specifique du/des 
antibiotique(s) utilises). 

■ Adaptation du traitement 

Selon ia tolerance et I'efficacite. 

Si efficacite : chaque fois que cela est possible (docu- 
mentation, ...), modification de I’antibiotherapie initiate 
■ pour un antibiotique egalement efficace mais a spectre 
plus efroit, moins couteux, et dont la tolerance est au 
moins identique. 

• en remplagant le cas echeant une bi-antibiotherapie 
par une monotherapie 

• en passant le cas echeant de la voie injectable a la 
vote orale 

Si inefficacite de i’antibiotherapie (absence d’ame- 
lioration des signes iocaux et generaux de I’infection 
apres 48 a 72 heures de traitement voire aggravation/ 
extension), envisager les causes d'echec suivantes : 

• echec microbiologique, lie a : 

la presence d’une bacterie autre que celle anticipee 
la presence d’une bacterie presentant d'emblee une 
resistance non anticipee 

■ I’acquisition de resistance en cours de traitement 
survenue generalement plus tardivement que 48-72 h 
favorisee si inoculum important ou si presence 
d'un corps etranger 

plus frequente avec certaines bacteries (staphylo- 
coques, Pseudomonas. . .) et plus encore avec cer- 
tains antibiotiques (acide fusidique, fosfomycine, 
rifampicine ou fluoroquinolones en monotherapie). 
La nature non bacterienne, voire non infectieuse, de 
I’affection 

• echec pharmacologique, lie a : 

une posologie insuffisante 
un defaut d’observance 
un defaut d’absorption 

une interaction chimique ou medicamenteuse 
une diffusion insuffisante au site de I'infection. 

• echec strategique, par defaut d'attitude chirurgicale : 

existence d’un abces (localisation initiale ou secon- 
daire) ou d’une collection non draine(e) 
presence d’un corps etranger (ex : materiel prothe- 
tique). 

4 . Duree du traitement antibiotique 

Sauf cas particuliers (infection osteo-articulaire, endo- 
cardite ; tuberculose), une antibiotherapie ne doit pas 
etre prolongee plus de 14 jours. Une antibiotherapie 
d’une semaine au plus suffit a traiter I’immense 
majorite des infections bacteriennes. 

Variable selon la bacterie, le site de I’infection et le terrain. 
Pour chaque infection, il existe des recommandations 
de duree de traitement, decoulant d'etudes cliniques. 
Tendance actuelle, du fait de travaux recents, au rac- 
courcissement de la plupart des antibiotherapies. 
Toute prolongation injustifiee augmente le risque de 
selection de resistance bacterienne. Prevoir d'emblee 
la date d’arret. 


Lantibiotherapie doit etre maintenue a doses efficaces 
durant toute la duree du traitement (pas de posologie 
degressive). 

Seul critere de guerison = absence de rechute a I’arret 
du traitement. 


| 3 Les principales classes d’antibiotiques 

1. Caracteristiques generates des principaux 
antibiotiques (Cf. tableaux TUE6-173-7 a 
TUE-173-11) 

2 . Situations particulieres 

Antibiotiques et grossesse 


TUE6-173-6 : Utilisation des antibiotiques en fonction 
des stades de la grossesse (Cf. www.lecrat.org) 


Antibiotiques 

Trimestres 


1 er 

genie 

0eme 

13-lactamines 

Oui 

Oui 

Oui 

Cephalosporines 

Oui 

Oui 

Oui 

Macrolides 1 

Oui 

Oui 

Oui 

Pristinamycine 

Oui 

Oui 

Oui 

Vancomycine 

Oui 

Oui 

Oui 

Cyclines 

Non 

Non 

Non 

Aminosides 2 

Non 

Non 

Non 

Rifampicine 

Non 3 

Oui 

Oui* 

Sulfamethoxazole- 

trimethoprime 4 

Non 

Oui 

Oui 

Quinolones 3 

Non 

Non 

Non 

Nitrofurantoi'ne 

Oui 

Oui 

Oui 

Nitro-imidazoles 

Oui 

Oui 

Oui 


1 Preferer erythromycine, josamycine, spiramycine, azithromycine 

2 Deconseille, mais peut etre utilise selon balance benefices/risques et 
traitement court, adapte a la fonction renale de la patiente 

3 A eviter par prudence au T r trimestre de la grossesse 

4 Uniquement si necessaire apres avis specialise 

* Si la rifampicine est poursuivie jusqu'a I’accouchement, administrer de 
la vitamine K a la mere en fin de grossesse et a I’enfant a la naissanoe. 
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TUE6-173-7 : Caracteristiques generales des principaux antibiotiques 

Classe 

Penicillines G/V 

Penicillines A 

Penicillines A + inhibiteur 
de betalactamases 

Penicillines M 

Molecules 

(principals) 

■ Penicilline V (per os) 

■ Penicilline G (IV) 

■ Forme retard (benzathine 
penicilline) 

Amoxicilline 

Amoxicilline 
+ acide clavulanique 

Oxacilline, Cloxacilline 

Mode d'action 

Liaison aux proteines de liaison des penicillines (PLP, enzymes participant a la synthese du peptidoglycane) 

Mecanismes 
de resistance 

■ Modification des PLP (cocci Gram positif) 

■ Production d'enzymes (P-lactamases) (enterobacteries) 

■ Diminution de la permeabilite de la membrane externe (bacilles Gram negatif) 

Pharmaco- 

cinetique 

■ Penicilline V (per os) et 
penicilline G (IV) : 14 vie courte 

■ Benzathine penicilline G : 
taux seriques efficaces 2 a 

3 semaines apres injection IM 

■ Mauvaise diffusion dans 
systeme nerveux central, 
meninges, yeux, os, prostate 

■ Elimination urinaire 

■ Biodisponibilite par voie orale 80 % 
(saturable) 

■ Diffusion mediocre dans le LCR 
(recours alors a une posologie elevee 
par voie IV), mauvaise dans la prostate 

■ Elimination a 70 % par voie urinaire 
sous forme active 

■ Idem amoxicilline sauf diffusion 
de I'inhibiteur dans le LCR 
insuffisante 

■ Biodisponibilite orale 
mediocre (70 %), 
absorption digestive 
saturable 

■ Diffusion tres faible dans 
I'oeil, le tissu cerebral, le 
LCR et la prostate 

■ Elimination urinaire sous 
forme active 

Pharmaco- 

dynamie 

Bactericides - activite temps-dependante 

Spectre 
d'activite 
usuel «utile» 

Streptocoques*, 
Corynebacterium diphteriae, 
Fusobacterium, Treponema 

* (pneumocoque : 
preferer penicilline A) 

Idem penicilline G, plus : 
pneumocoques peni-S, Enterococcus 
faecalis, L. monocytogenes, 

Neisseria meningitidis, Borrelia sp., 
enterobacteries groupe 1 

= spectre de I'amoxicilline, 

+ Staphylocoques meti-S, 

H. influenzae producteur 
de penicillinase, Moraxella 
catarrhalis, £ coli et autres 
enterobacteries produisant une 
penicillinase, Bacilles Gram 
negatif anaerobies 

Staphylocoques (dore et 
autres) meti-S 

Especes 

resistantes 

■ Resistance naturelle : 
bacilles Gram negatif 

■ Resistance acquise : 
staphylocoques, 
pneumocoques (peni-l et 
peni-R) 

■ Resistance naturelle : enterobacteries 
gr 2 et 3 ; Pseudomonas 

■ Resistance acquise : staphylocoques, 
pneumocoques de sensibilite 
diminuee a la penicilline (PSDP), 

■ enterobacteries ; Moraxella catarrhalis 
; Haemophilus influenzae ; Neisseria 
gonorrhoeae ; Neisseria meningitidis 


■ Resistance naturelle : 

■ bacilles a Gram negatif 
• Resistance acquise : 

staphylocoques meti-R 

Principales 

indications 

Penicilline V oer os 

■ Prophylaxie des infections 
pneumococciques chez le 
splenectomise 

Penicilline G IV 

■ Neurosyphilis 

Penicillines retard 

■ Syphilis primaire, secondaire 
ou latente (a I’exception des 
neurosyphilis) 

■ Traitement preventif de 
I'erysipele 

■ Angine aigue streptococcique 

■ Otite moyenne aigue 

■ Sinusite maxillaire aigue 

■ Pneumonie a pneumocoque 
(supposee ou prouvee) 

■ Exacerbation aigue de bronchite 
chronique obstructive (sur arguments) 

■ Infections a L. monocytogenes 

■ Meningite a meningocoque sensible a 
la penicilline 

■ Meningite a pneumocoque sensible a 
la penicilline 

■ Endocardite a streptocoques et 
enterocoques sensibles 

• Prophylaxie de I'endocardite 
infectieuse 

■ Maladie de Lyme a la phase primaire 

• Erysipele 

■ Eradication d 'Helicobacter pylori 

■ Exacerbation de bronchite 
chronique obstructive stade 4 

■ Pneumonie communautaire de 
I'adulte avec facteur de risque 
mais sans signe de gravite 

• Infections stomatologiques 

• Infections gynecologiques 

• Infections de la peau et des 
parties molles secondaires a 
une morsure animale ou a une 
plaie traumatique 

Penicilline M IV 
Infections systemiques 
(bacteriemies, 
endocardites, 
osteoarthrites) a 
staphylocoques meti-S 
Penicilline M oer os 
Infections cutanees 
staphylococciques peu 
graves 

Effets 

indesirables 

Reactions allergiques 
(0,3 a 5 %) 

Reactions allergiques 

Reactions allergiques 

Reactions allergiques 
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TUE6-173-8 : Caracteristiques generales des principaux antibiotiques (suite) 

Classe 

Carboxypenicilline (ticarcilline) idem 

Urei'dopenicilline (piperacilline) + inhibiteur de p-lactamases 

Molecules (principales) 

■ Ticarcilline Ticarcilline + acide clavulanique 

■ Piperacilline Piperacilline + tazobactam 

Mode d'action 

Liaison aux proteines de liaison des penicillines (PLP, enzymes participant a la synthese du 
peptidoglycane) 

Mecanismes de 
resistance 

■ Modification des PLP (cocci Gram positif) 

■ Production d'enzymes (P-lactamases) (enterobacteries , Pseudomonas aeruginosa) 

■ Diminution de la permeabilite de la membrane externe (bacilles Gram negatif) 

Pharmacocinetique 

Pas d 'absorption par voie orale 
Elimination renale 

Pharmacodynamie 

Bactericides ; activite temps-dependante 

Spectre d'activite usuel 
I «utile» 

Idem amoxicilline (sauf enterocoque pour L'inhibiteur de p-lactamase elargit le spectre 

ticarcilline) etendu a d'autres bacilles Gram aux bacilles Gram negatif produisant une 
negatif (dont Pseudomonas aeruginosa) penicillinase en grande quantite 

Especes resistantes 

Bacteries productrices de p-lactamase a spectre elargi (BLSE) : sensibilite inconstante 
Bacteries intracellulaires 
Staphylocoques meti-R 

Principales indications 

Spectre large ; indication essentiellement pour les infections nosocomiales (infections post- 
operatoires, pneumonies acquises sous ventilation, infections urinaires nosocomiales...) a 
I'exception des meningites (mauvaise diffusion) 

Effets indesirables 

Reactions allergiques 


Allergies aux (3-lactamines 

L’AFSSAPS a publie en 2005 des recommandations 
concernant I’allergie aux penicillines et cephalos- 
porines. 

L'allergie aux beta-lactamines est souvent surestimee : 
80-90 % des patients qui se disent allergiques ne le 
sont pas. 

L’interrogatoire doit preciser : 

• le delai entre la prise de I’antibiotique et I'apparition 
des symptomes 

• la nature des manifestations cliniques : 

signes evocateurs d’anaphylaxie (hypersensibi- 
lite immediate) : malaise, hypotension arterielle, 
erytheme diffus, prurit, urticaire, angio-oedeme, 
bronchospasme ; 

signes evocateurs d'hypersensibilite retardee grave : 
decollement cutane, tableau systemique grave (tel 
que dans le DRESS : Drug Rash with Eosinophilia 
and Systemic Symptoms). 

■ les autres medicaments pris concomitamment, avec 
I’historique des prises (traitement au long cours/ recent) 

■ revolution des symptomes a I’arret de I’antibiotique (si 
allergie vraie : I'arret doit entrafner la guerison, au bout 
d'un temps fonction de la demi-vie de I'antibiotique) 

• I’existence de symptomes en cas de re-administration 
d'une autre b§ta-lactamine 

■ la raison de la prescription antibiotique (afin de savoir 
si les manifestations ne sont pas liees a la maladie 
elle-meme ; exemple : MNI et amoxicilline) 

■ I'age de survenue 


Sont en faveur d’une allergie IgE-dependante (= ana- 
phylaxie = hypersensibilite immediate) : 

• une reaction immediate, moins d'une heure apres 
une prise 

• la presence de signes d’anaphylaxie (Cf. supra) 

Sont en faveur d'une hypersensibilite retardee : 

• Signes survenant plusieurs jours (voire plusieurs 
semaines) apres le debut du traitement, et alors que 
celui-ci est toujours en cours 

• Essentiellement : eruption cutanee febrile (nombreux 
types : necrolyse epidermique, pustulose exanthe- 
matique aigue generalises, erytheme polymorphe, 
DRESS, ...) 

Tout tableau suspect d'allergie medicamenteuse doit 
faire I’objet d'une consultation d’allergologie compor- 
tant des explorations par tests cutanes afin d'affirmer 
I’allergie, sa nature (hypersensibilite immediate ou 
retardee), et les molecules concernees 
Les allergies croisees entre les differentes families de 
(3-lactamines (penicillines, cephalosporines, carbape- 
nemes) sont rares (1 a 5 %) 


Notes 
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Notes 


TUE6-173-9 : Caracteristiques generates des principaux antibiotiques (suite) 

Classe 

Cephalosporines 
2 e generation 

Cephalosporines 
3 e generation orales 

Cephalosporines 
3 e generation injectables 

Molecules 

(principales) 

Cefuroxime 

Cefpodoxime, cefixime 

Ceftriaxone, Cefotaxime 
cefepime, ceftazidime (ces 2 dernieres 
molecules ayant un spectre 
plus large) 

Mode d’action 

Liaison aux proteines de liaison des penicillines (PLP, enzymes participant a la synthese du 
peptidoglycane) 

Mecanismes de 
resistance 

■ Modification des proteines cibles - PLP de faible affinite (cocci Gram positif) 

■ Production d’enzymes (fi-lactamases) 

■ Diminution de la permeabilite de la membrane externe (bacilles Gram negatif) 

Pharmacocinetique 

• Diffusion satisfaisante 
dans de nombreux tissus 
mais insuffisante dans 
le LCR. 

■ Elimination urinaire sous 
forme active 

■ Biodisponibilite < 50 % ; 
absorption digestive 
saturable a i'origine de 
concentrations seriques et 
tissulaires basses 

■ Elimination urinaire sous 
forme active 

■ Bonne diffusion serique et tissulaire 
generate 

■ Diffusion meningee satisfaisante a 
forte posologie 

• Elimination urinaire sous forme active 
(et biliaire pour ceftriaxone) 

■ Ceftriaxone : 'k vie longue : une seule 
administration par 24 h 

Pharmacodynamie 

Bactericides - activite temps-dependante 

Spectre d’activite 
usuel «utile» 

Cocci Gram positif 
(streptocoques, 
staphylocoques meti-S), 
enterobacteries groupe i 

Cocci Gram positif 
(streptocoques, 
staphylocoques meti-S), 
enterobacteries groupe 1 et II 

Ceftriaxone et cefotaxime : 
streptocoques (dont pneumocoques), 
Neisseria, enterobacteries (sauf 
resistance acquise), Haemophilus 
Ceftazidime et cefepime : 
Pseudomonas aeruginosa ; 
enterobacteries ayant certaines 
resistances acquises 

Especes 

resistantes 

Listeria, enterocoques, staphylocoques meti-R, bacteries intracellulaires 

Pseudomonas aeruginosa est sensible a la ceftazidime et au cefepime mais est resistant aux autres 
cephalosporines 

Principales 

indications 

■ Angine aigue 
streptococcique (adulte) 

■ Otite moyenne aigue 
(adulte) 

■ Sinusite maxillaire aigue 
(adulte) 

■ Antibioprophylaxie en 
chirurgie pour les formes 
injectables 

• La place des C3G orales 
est globalement limitee, 
du fait de leur mauvaise 
biodisponibilite et de leur 
impact ecologique important 

• Cefixime : 

Pyelonephrite aigue en relais 
d’une forme injectable 

■ Meningite purulente (en traitement 
probabiliste) 

• Formes graves des infections 
localisees ou systemiques a bacilles 
Gram negatif 

■ Infections extra-pulmonaires a 
pneumocoque (en particulier 
meningite) de sensibilite diminuee a la 
penicilline G 

• Fievre chez le neutropenique 

■ Pyelonephrites et infections urinaires 
masculines 

■ Infections nosocomiales (ceftazidime, 
cefepime) 

■ Suspicion Clinique de purpura 
fulminans (ceftriaxone) 

■ Maladie de Lyme aux phases 
secondaire et tertiaire (ceftriaxone) 

• Fievre typhoide (ceftriaxone) 

Effets indesirables 

Allergie cutanee (croisee 
avec penicillines dans < 1 
% des cas avec la plupart 
des C2G) 

Allergie cutanee 
(croisee avec penicillines 
dans < 5 % des cas) 

Allergie cutanee 

(croisee avec penicillines dans < 5 % 
des cas) 
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TUE6-173-10 : 

Caracteristiques generates des principaux antibiotiques (suite) 


Classe 

Carbapenemes 

Aminosides 

Fluoroquinolones systemiques 

Cotrimoxazole 

Molecules 

(principales) 

• Imipeneme 

■ Meropeneme 

• Ertapeneme 

■ Gentamicine (plutot pour 

■ Gram +) 

■ Amikacine 

(plutot pour Gram -) 

■ Ofloxacine, ciprofloxacine 
• Plus recedes, avec activite antipneumococcique : 
levofloxacine, moxifloxacine 

Association de 
sulfamethoxazole 
(sulfamide) + 
trimethoprime 

Mode 
d 'action 

Liaison aux PLP 

Inhibition de la synthese des 
proteines bacteriennes par 
fixation sur la sous-unite 30S du 
ribosome 

Inhibition de I'elongation de I'ADN bacterien 

Inhibition du 
metabolisme de 
I'acide folique 

Pharmaco- 

cinetique 

■ Pas d'absorption 
enterale (= toujours par 
voie parenterale) 

■ Ertapeneme = Vt vie 
longue = une seule 
administration par 24 h 

■ Pas d'absorption enterale 
(done toujours par voie 
parenterale) 

• Taux tissulaires globalement 
inferieurs aux taux seriques 

• Diffusion mediocre dans le LCR 

• Passage de la barriere 
placentaire 

■ Elimination par voie renale sous 
forme active 

■ Tres bonne biodisponibilte par voie orale 

■ Distribution tres large 

■ Concentrations tissulaires et intracellulaires elevees 

■ Elimination sous forme inchangee dans les urines 
(+ biliaire pour ciprofloxacine) 

• Tres bonne 
biodisponibilite 
par voie orale 

• Excellente 
distribution, 
notamment LCR 
et prostate 

• Metabolisme 
hepatique 

■ Elimination urinaire 

Pharmaco- 

dynamie 

■ Bactericides 

■ Activite temps- 
dependante 

• Bactericide 

• Activite concentration- 
dependante 

Bactericide 

Bactericide 

Spectre 
d 'activite 
usuel «utile» 

Extremement large 
Enterobacteries, 

P. aeruginosa (sauf 
ertapeneme), 
enterocoque (sauf 
ertapeneme), 
staphylocoques meti-S, 
anaerobies 

Staphylocoques meti-S, Listeria 
monocytogenes, I'ensemble 
des bacteries Gram negatif 

Enterobacteries, bacteries intracellulaires, 
staphylocoques meti-S, Haemophilus influenzae, 
Moraxella catarrhalis 

P. aeruginosa (ciprofloxacine) pneumocoque 
(levofloxacine, moxifloxacine, mais indications tres 
reduites en pratique dans les infections 
a pneumocoque) 

Enterobacteries, 

Listeria 

monocytogenes, 

staphylocoques, 

Pneumocystis 

jirovecii 

Especes 

resistantes 

■ Resistance naturelle : 

P. aeruginosa 

et enterocoque 
pour ertapeneme, 
intracellulaires pour tous 
les carbapenemes 

■ Resistances acquises 
en particulier par 
production de 
carbapenemases (rare, 
mais en augmentation) 

■ Resistance naturelle : 
streptocoques / enterocoques 
(resistance de bas niveau : 
inefficace en monotherapie, 
efficace en bitherapie avec 
amoxicilline), bacteries 
anaerobies strides, 
intracellulaires 

■ Resistance acquise : variable 
selon les aminosides, les 
especes bacteriennes, les 
ecologies bacteriennes 

• Resistance naturelle : enterocoques, L. monocytogenes, 
la plupart des bacteries anaerobies 

• Resistance acquise : staphylocoques meti-R ; 
Gonocoque ; resistances variables selon les especes : 
risque de selectionner des mutants resistants plus eleve 
pour Pseudomonas aeruginosa et staphylocoque dore 
(ne pas utiliser en monotherapie dans ces situations) 

■ Ne pas prescrire de fluoroquinolone pour une infection 
a enterobacterie resistante a I'acide nalidixique ou la 
norfloxacine 

■ Resistance 
naturelle : 
anaerobies, 
Pseudomonas 
aeruginosa 

■ Resistances 
acquises : 
pneumocoque, 

et enterobacteries 

Principales 

indications 

Infections graves 
a bacteries multi- 
resistantes, 
notamment infections 
liees aux soins 

Toujours en association 

• Infections graves a bacilles 
Gram negatif aerobies 

• Infections graves a 
Pseudomonas aeruginosa 

■ Endocardites 
a streptocoques / 
enterocoque 

• Meningite a Listeria 

■ Les fluoroquinolones sont essentiellement utilisees 
apres documentation et non en probabiliste 
(exception notable : les pyelonephrites et infections 
urinaires masculines) 

■ Infections urinaires (pyelonephrite, infections urinaires 
masculines, cystite : pas en I 6 ' 8 intention) 

■ Infections genitales (salpingite, endometrite) 

■ Infections digestives (fievre typho'fde [frequente resistance 
acquise], diarrhee aigue bacterienne a bacterie invasive) 

■ Infections ORL en dernier recours (done utilisation tres 
limitee) (quinolones antipneumococciques) 

■ Legionellose uniquement si grave (recours aux soins 
intensifs, immunodeprime) ; leur role dans le traitement 
des infections respiratoires basses est par ailleurs tres 
limite (pneumonie a pneumocoque du sujet allergique a 
la penicilline) 

■ Antibiotherapie 
des infections 
urinaires (si 
sensibilite 
documentee) 

• Prevention et 
traitement de la 
pneumocystose 

• Alternative a 
I’amoxicilline pour 
les infections a 
Listeria 

Effets 

indesirables 

■ Allergie cutanee (croisee 
avec penicillines dans 

5 % des cas) 

■ Neurologiques 
(convulsions, en 
particulier pour 
I'imipeneme) 

■ Nephrotoxicite 
• Toxicite cochleovestibulaire 
irreversible 

■ Neuropsychiques (convulsions, confusion chez les sujets 
ages) 

■ Hepatites 

• Phototoxicite 

■ Tendinopathies avec risque de rupture tendineuse 

■ Allongement de I'espace QTc 

■ Allergies 

• Cytopenies 

• Insuffisance 
renale 
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TUE6-173-11 : 

Caracteristiques generates des principaux antibiotiques (suite) 



Classe 

Macrolides 

Lincosamides 

Imidazoles 

Glycopeptides 

Molecules 

(principales) 

■ Erythromycine 
• Spiramycine 

■ Clarithromycine 

■ Azithromycine 

Clindamycine 

Metronidazole 

Vancomycine 

Mode 
d 'action 

Inhibition de la synthese des proteines 
bacteriennes par fixation sur la sous-unite 
50S du ribosome 

Inhibition de la 
synthese proteique par 
fixation sur la sous- 
unite 50S du ribosome 

Formation de metabolites a 
I'origine de lesions de IADN 
bacterien 

Inhibition de la synthese 
de la paroi bacterienne en 
bloquant la formation du 
peptidoglycane 

Pharmaco- 

cinetique 

■ Biodisponibilite satisfaisante 

■ Bonne diffusion tissulaire, sauf dans le 
LCR 

■ Fortes concentrations intracellulaires 
• Vi vie tres longue pour azithromycine 

(done risque eleve de selection de 
resistances bacteriennes) 

■ Tres bonne 
biodisponibilite 

■ Bonne diffusion 
tissulaire, y compris 
osseuse et en 
intracellulaire 

■ Metabolisme 
hepatique 

• Tres bonne biodisponibilite 

• Diffusion excellente, avec des 
concentrations proches des taux 
seriques, dans les poumons, les 
reins, le foie, la peau, la bile, le 
LCR, la salive, le liquide seminal, 
les secretions vaginales 

■ Traverse la barriere placentaire et 
passe dans le lait maternel 

■ Metabolisme essentiellement 
hepatique, forte concentration 
hepatique et biliaire 

• Excretion surtout urinaire 

• Pas d’absorption enterale 
(= toujours par voie 
parenterale sauf traitement 
des colites a C. difficile ) 

■ Diffusion tissulaire bonne dans 
les sereuses comme la plevre, 
le peritoine et le pericarde 

• Diffusion modeste dans I'os et 
le poumon 

■ Diffusion nulle dans le LCR 
(sauf en cas d'inflammation 
des meninges) 

• Elimination renale 

Pharmaco- 

dynamie 

Bacteriostatique 

Bacteriostatique 

• Bactericide 
■ Activite concentration 
dependante 

■ Bactericide (lent) 

• Activite temps dependante 

Spectre 
d 'activite 
usuel «utile» 

■ Bacteries intracellulaires, streptocoques, 
staphylocoques meti-S, 

■ Helicobacter pylori (clarithromycine) 

■ Toxoplasma gondii 

■ Espece moderement et inconstamment 
sensible : Haemophilus influenzae 

Streptocoques, 
staphylocoques, 
certains anaerobies, 
T. gondii 

• Anaerobies (sauf Actinomyces et 
Propionibacterium). 

■ Aerobies Gram negatif : 
Helicobacter pylori 

• Activite antiparasitaire : 
Entamoeba histolytica, Giardia 
intestinalis, Trichomonas vaginalis 

Bacteries Gram 

positif : streptocoques, 

pneumocoques, 

enterocoques, 

staphylocoques meti-S et 

meti-R, Listeria, Clostridium 

difficile. 

Especes 

resistantes 

■ Resistance naturelle : certaines 
enterobacteries, Pseudomonas. . . 

■ Resistance acquise : staphylocoques 
meti-R, pneumocoque, streptocoque A 

■ Resistance naturelle : 
bacilles Gram negatif, 
£ faecalis 

■ Resistance acquise : 
staphylocoques, 
streptocoques 

Autres bacteries 

■ Resistance naturelle : bacilles 
Gram negatif 
• Resistance acquise (tres 
rare) : enterocoques, 
staphylocoques 

Principales 

indications 

■ Angines a streptocoque chez les patients 
allergiques aux (3-lactamines 

■ Pneumonies a bacteries intracellulaires 

■ Coqueluche 

■ Infections genitales a C. trachomatis 

■ Infection a Helicobacter pylori 
(clarithromycine) 

■ Certaines infections a bacilles 
Gram negatif (Salmonella, Shigella, 
Campylobacter ) (azithromycine) 

■ Maladie des griffes du chat 
(azithromycine) 

■ Toxoplasmose du sujet 
immunocompetent (spiramycine) 

■ Erysipele (si allergie 
aux penicillines) 

■ Prophylaxie de 
I'endocardite 
infectieuse (si allergie 
aux penicillines) 

■ Infections osteo- 
articulaires a 
staphylocoques 
sensibles, en 
association 

■ Toxoplasmose 
cerebrate (si allergie 
aux sulfamides) 

■ Infections des bacteries 
anaerobies sensibles 

• amoeboses, trichomonoses 
urogenitales, vaginites non 
specifiques, giardioses 

■ Traitement de 1*“ intention des 
colites a Clostridium difficile non 
compliquees 

- Infections graves a 
staphylocoques meti-R 

• Infections graves a 
staphylocoques meti-S chez 
les patients allergiques aux 
3-lactamines 

• Infections graves a 
streptocoque, enterocoque 
et pneumocoque chez les 
patients allergiques aux 
3-lactamines 

• Episodes febriles chez les 
patients neutropeniques 

• Vancomycine PO : traitement 
de 1 Sre intention des colites a 
C. difficile compliquees 

Effets 

indesirable 

■ Inhibiteurs enzymatiques 

• Troubles digestifs (nausees, 
vomissements, douleurs abdominales) 

■ Reactions cutanees 

■ Hepatites immunoallergiques 

■ Allongement de I'espace QT 

■ Troubles digestifs 

■ Colite a Clostridium 
difficile 

• Effet antabuse avec I'alcool 

■ Troubles digestifs (nausees, 
vomissements, douleurs 
abdominales) 

• Glossite, stomatite, gout metallique, 

• Cephalees 

■ Neuropathie 

• Intolerance veineuse (phlebite) 

■ Erythrodermie (red man 
syndrome) en cas de 
perfusion trap rapide de la 
vancomycine 

■ Nephrotoxicite 
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Recommandations de prise en 
charge des patients porteurs 
ou susceptibles de porter des 
bacteries hautement resistantes 
emergentes (BHRe) (Cf. item UE1-4) 


Definition BHRe : bacteries hautement resistantes a la 
piupart des antibiotiques dont la diffusion doit etre mai- 
trisee et dont la resistance est transferable a d'autres 
bacteries. II s’agit des enterobacteries productrices de 
carbapenemases (EPC) et des enterocoques resistant 
aux glycopeptides (ERG). Les BHR se differencient des 
BMR (bacteries multiresistantes) par le fait qu’il existe 
une volonte de prevenir leur diffusion sur le territoire 
frangais. 

Reservoir : tube digestif, urines. 

Voies transmission : mains, materiel et environnement. 
Depistage systematique par ecouvillon rectal de tous 
les patients hospitalises qui ont un antecedent d'hospi- 
talisation a I'etranger dans I’annee precedente et mise 
en place de precautions complementaires «contact» 
des I'admission du patient pour eviter la transmission 
croisee aux autres patients. 

Si le depistage BHRe est positif, se mettre en contact 
rapidement avec I'equipe operationnelle d'hygiene hos- 
pitaliere pour la poursuite de la prise en charge du cas 
index et des patients contact eventuels. 


Pouren savoirplus 

- Plan national d’alerte sur les antibiotiques 2011-2016. Ministere du 
Travail, de I'Emploi et de la Sante. www.infectiologie.com/site/medias/_ 
documents/ATB/pol_atb/201 1 -plan_antibiotiques_201 1 -201 6.pdf 


LES ANTIVIRAUX 


1. Generalites 

II n'existe de traitements que pour une minorite de virus : 
essentiellement le VIH, des virus du groupe Herpes 
(HSV, CMV, VZV), le VHB, le VHC, et le virus grippal 
Les traitements antiviraux interfered avec des etapes 
du cycle viral intracellulaire (en particulier la synthese 
d’acides nucleiques) ; aucun n’est virucide sur une par- 
ticule virale extracellulaire (comme peuvent I’etre des 
antibiotiques sur les bacteries) 

Leur but peut etre de controler la replication virale au 
long cours (VIH, VHB), de limiter I’intensite d'un episode 
infectieux aigu (virus du groupe herpes, virus grippal), 
ou d’eradiquer une infection (VHC) 

2 . Medicaments actifs sur les virus du 
groupe Herpes 

Les principales molecules anti-HSV et anti-VVZ sont 
I’aciclovir et le penciclovir 

• L’aciclovir est essentiellement utilise par voie IV 

• Le valaciclovir et le famciclovir sont des prodrogues 
respectives de I’aciclovir et du penciclovir, avec I'avan- 
tage d’etre beaucoup mieux absorbees par voie orale 

• Action : Inhibition de la replication virale en s’inserant 
dans I'ADN a ia place d’une base normale 

• Toxicite essentielle : renale par cristallurie ; ence- 
phalopathie 

• Resistance possible, induite essentiellement lors de 
traitements prolonges chez I’immunodeprime. 

• Indications : Cf. item UE6-164 

Le traitement des infections a CMV repose sur le gan- 
ciclovir IV (et sa prodrogue orale le valganciclovir), le 
foscarnet IV. 

Les antiviraux n’ont pas d’interet dans les maladies 
associees a I’EBV du fait de leur physiopathologie. 
Tous les traitements anti- virus du groupe herpes per- 
mettent de controler une primo-infection ou une reac- 
tivation symptomatique ; ils n’empechent pas I'etablis- 
sement ou la poursuite de I’infection latente, et done le 
risque de recidive ulterieure (recurrences herpetiques, 
zona apres une varicelle. . .) 

3 . Molecules efficaces sur le VIH-1 et VIH-2 
(antiretroviraux) 

Les traitements antiretroviraux : 

• Inhibent la replication virale et suppriment les effets 
de I’infection : correction de la lymphopenie T CD4, 
arret de I’activation chronique du systeme immuni- 
taire (responsable de la piupart de la morbidity asso- 
ciee au virus), disparition quasi totale du risque de 
contamination 

• Mais n’eradiquent pas I’infection : effet uniquement 
suspensif 

• L'efficacite et la faible toxicite des molecules actuelles 
permettent probablement aux sujets traites avant le 
stade SIDA d’avoir la m§me esperance de vie que les 
sujets non infectes. 


Notes 
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Notes 


Cibles virales : Cf. tableau TUE6-173-12 


TUE6-173-12 : Medicaments antiretroviraux 

Cible 

Principales molecules 
actuellement utilisees 
en France 

Remarques 

Transcriptase Inhibiteurs nucleosidiques 

inverse (RT) et nucleotidique* de la RT 

virale (INRT) 

• Tenofovir 

• Lamivudine et emtricitabine 

• Abacavir 

Les molecules plus anciennes 

(AZT, ...) ne sont plus utilisees du fait de leur 

toxicite 

Inhibiteurs non 
nucleosidiques de la RT 
(INNRT) 

■ Nevirapine 

• Efavirenz 

■ Etravirine 

• Rilpivirine 


Protease virale 

• Darunavir 

• Atazanavir 

Les molecules plus anciennes ne sont plus 
utilisees du fait de leur toxicite 
Association au ritonavir a faible dose pour 
augmenter leur demi-vie (par inhibition du 
metabolisme) 

Integrase virale 

■ Raltegravir 

■ Elvitegravir 

■ Dolutegravir 


Co-recepteur CCR5 

■ Maraviroc 

Peu utilise 

Gp41 virale 

• Enfurvitide (T20) 

Tres peu utilise 


Systematiquement utilisees en association (en general 
tritherapie) 

• Deux INRT 

• Et un INNRT ou, un anti-protease, ou un anti-integrase 
Realisation avant traitement d'un genotypage pour 
rechercher des mutations connues pour conferer une 
resistance a une ou plusieurs molecule(s) 
Caracteristiques du traitement antiretroviral : 

• Indication universelle : tout patient infecte doit se voir 
proposer un traitement 

• Observance cruciale : une mauvaise observance 
expose a un risque de selection de resistance definitive 

• Pas d'interruption : un traitement antiretroviral n'a pas 
d'indication a etre arrete (effet uniquement suspensif). 

4 . Medicaments actifs sur les virus Influenza 

(virus grippaux) 

Essentiellement les inhibiteurs de la neuraminidase : 
oseltamivir (voie orale) et zanamivir (voie inhalee) 
Utilisation en curatif ou en prophylactique : 

En curatif 

■ Efficace si donne moins de 48h apres le debut des 
signes 

• Indication pour tous les patients suspects de grippe, 
et plus particulierement en cas de signes de gravite 
ou de terrain a risque 

En prophylactique 

■ Apres exposition a un sujet presentant une grippe 

• Efficace si donne dans les 48h suivant I'exposition 
(mais indication plus large en cas d'epidemie en eta- 
blissement d’accueil de personnes agees) 

Cf. item UE6-162 
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LES ANTIFONGIQUES 

1. Generalites 


LES ANTIPARASITAIRES 

Classe aussi vaste et heterogene que son domaine 
d’application. 


1. Anti-protozoaires 
Anti- paludeens (Cf. item UE6-166) 


Earsenal anti-fongique est limite : 4 classes principales, 
pour une dizaine de molecules. 

Polyene : amphotericine B 

■ Utilisable par voie intraveineuse, ou en topique buccai 

• Seules les formes coformulees avec des lipides sont 
actuellement utilisees en pratique (moindre toxicite) 

■ Spectre large : levures et champignons filamenteux 

■ Nephrotoxicite 

Azoles : utilisables par voie orale ou IV; spectre variable 

• Fluconazole : Candida ; cryptocoques 

• Voriconazole : spectre du fluconazole + Aspergillus 

■ Posaconazole : spectre du voriconazole + d'autres 
filamenteux 

Echinocandines : utilisables par voie IV 

■ Caspofungine, anidulafungine, micafungine 

• Spectre : Candida ; Aspergillus 

5-fluorocytosine 

■ Principale indication : en association a la phase ini- 
tiale du traitement des cryptococcoses 

2. Utilisation dans les infections a Candida 

Seules les formes invasives (en particulier les candide- 
mies) doivent beneficier d'un traitement 
Echinocandine en probabiliste ; fluconazole ensuite si 
I'antifongigramme le permet 
Existence de resistances naturelles ; resistances acquises 
possibles (ex : Candida et fluconazole) 

3. Utilisation dans les infections a Aspergillus 
En particulier les aspergilloses invasives de I'immuno- 
deprime et les aspergilloses chroniques necrosantes 
Peu ou pas d’interet dans I’aspergillose broncho-pul- 
monaire allergique et I'aspergiliome 
Voriconazole en 1 i!r6 intention, amphotericine B en 
2 eme intention 


Schizonticides intraerythrocytaires : 

■ Quinine, amino-4-quinoleines (chloroquine), amino- 
alcools (mefloquine, lumefantrine) 

• Sulfamides (proguanil) 

• Derives de I’artemisinine (arthemeter, artesunate) 

• Atovaquone 

• Doxycycline 


Anti- toxoplasmose : 

• Molecules antibiotiques : macrolides ; sulfamides ; 
clindamycine 

• Autre : pyrimethamine 

Anti- amcebose . anti- qiardiose . anti- trichomonose : 
metronidazole 

2. Anti-helminthes : Cf. tableau TUE6-173-13 


TUE6-173-13 : Medicaments anti-helminthes 


Molecule 

Indications 

Flubendazole 

■ Oxyurose 

■ Ankylosotomse 

■ Ascaridiose 

Albendazole 

■ Oxyurose 

• Ankylosotomose 

■ Ascaridiose 

■ Anguillulose 

■ Taeniasis 

■ Hydatidose et 
echinococcose 

■ Trichinose 

• Cysticercose 

Praziquantel 

■ Schistosomiose 

■ Distomatose 

■ Taeniasis 

• Cysticercose 

Ivermectine 

■ Anguillulose 

■ Larva migrans 

■ Filariose 

Diethylcarbamazine 

• Filariose 


Schizonticide intrahepatocytaire : 
■ Atovaquone essentiellement 


Notes 
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Notes 
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UE6 

N°174 


Risques emergents, bioterrorisme, maladies hautement transmissibles 


Objectifs 

ConnaTtre les definitions des risques 
emergents pour la sante, des infections 
emergentes et du bioterrorisme et leurs 
principaux agents. 

ConnaTtre les sources d’information pour 
acceder aux procedures d’alerte. 


Points importants 

Une infection emergente est definie comme une 
infection dont I’incidence chez les humains a 
augmente au cours des deux dernieres decennies 
ou dont le risque d’augmentation de I’incidence 
est vraisemblable dans un futur proche. 

La plupart de ces infections proviennent du 
monde animal. 

Face a cette menace, des plans de 
preparations gouvernementaux contre les 
risques epidemiques et biologiques naturels et 
provoques (bioterrorisme) ont ete elabores et sont 
regulierement actualises. 

Cette organisation multidisciplinaire s’appuie 
sur une organisation territoriale zonale avec des 
centres hospitaliers referents identifies dans 
chaque zone de defense civile. 

La prise en charge des cas suspects de maladie 
infectieuse emergente repose sur des procedures 
standardises qui permettent d'articuler de fagon 
coherente les mesures individuelles et collectives 
a appliquer : depister, proteger, prendre en 
charge, alerter et orienter. 

Des stocks nationaux de medicaments ou de 
vaccins sont constitues pour faire face aux 
principales menaces 

La veille epidemiologique Internationale a la 
recherche de signaux emergents et la surveillance 
syndromique dans les services d'urgence sont 
indispensables. 


1 Definitions et bases pour 
comprendre 

1. Risque emergent 

Un «risque emergent* se definit comme etant tout risque 
a la fois nouveau et croissant. Parmi les risques biolo- 
giques, les risques environnementaux et les maladies 
infectieuses sont au premier plan. 

2. Infection emergente 

Est appelee maladie infectieuse emergente (MIE) une 
maladie infectieuse -ou presumee infectieuse- inat- 
tendue touchant I'homme, I’animal ou les deux. 

II peut s’agir : 

d’une entite Clinique d’origine infectieuse nouvellement 
apparue ou identifiee (infections respiratoires graves 
a coronavirus comme le SRAS en 2003 ou le MERS- 
coronavirus au Moyen-Orient depuis 2012) ; 
d’une maladie infectieuse connue, dont I'incidence aug- 
mente ou dont les caracteristiques cliniques ou evolu- 
tives se modifient dans un espace ou dans un groupe 
de population donne (virus West Nile, Chikungunya, 
Ebola). 

Dans une optique d'anticipation, il peut s'agir d'une 
maladie identifiee dont les conditions d’expansion sont 
reunies (ex : implantation d Aedes albopictus, moustique 
vecteur de la dengue et du Chikungunya, dans le Sud de 
la France ; reprise d'une sexualite non protegee chez les 
hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes). 
Cette notion est inherente a la capacite de propagation 
des agents infectieux transmissibles, susceptibles d'in- 
duire des epidemies. Elle peut resulter d’une modification 
qualitative ou quantitative des caracteristiques de I’agent 
infectieux, de la population touchee ou de son environ- 
nement. 

De fagon plus detaillee, cette definition integre egalement 
des infections deja connues mais dont les caracteris- 
tiques se modifient, en particulier I’emergence d'agents 
infectieux ayant une sensibilite modifiee aux anti-infec- 
tieux (ex : bacteries hautement resistantes a risque epi- 
demique), ou des modifications antigeniques pouvant 
amener une resistance aux vaccins, ou une modification 
de la pathogenie du fait de I'acquisition de nouveaux 
mecanismes pathogeniques comme la production de 
toxine. Ces variants, du fait de leur echappement aux 
moyens de diagnostic, de defense de I’hote, de traite- 
ment ou de prevention, peuvent rapidement prevaloir sur 
la forme habituelle de la maladie. 

L'emergence d’une maladie infectieuse est un pheno- 
mene dynamique et complexe qui resulte de I’interaction 
entre trois facteurs : I’hote (c’est a dire la personne sus- 
ceptible d’etre infectee), i'agent biologique et I'environne- 
ment (FUE6-174-1). 
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FUE6-174-1 : Les trois elements fondamentaux de la 
dynamique des maladies infectieuses 



La transmission de I’agent resuite de I’interaction 
entre ces elements fondamentaux. 

Ces elements evoluent ainsi que leur interaction. 


Parmi les facteurs favorisant /emergence de nouvelles 
epidemics voire pandemies (ex : grippe A/HI N1 de 2009), 
les principaux sont : 

les changements environnementaux : modifications 
climatiques, deforestation (exemple du virus Hendra), 
pression de selection antibiotique (exemple des bacte- 
ries multiresistantes)... 
revolution demographique, I’urbanisation 
la mondialisation des echanges (exemple de la disse- 
mination du VIH a partir de I’Afrique a la fin des annees 
1970 et plus recemment de I’epidemie de cholera en 
Haiti), les transports internationaux (exemple de la dif- 
fusion d 'Aedes albopictus a travers le commerce des 
pneus) 

les contacts entre I'homme et la faune sauvage 

(exemples du SRAS transmis de la civette a I'homme en 

2003, et de la transmission du VIH du singe a I'homme 

au debut du XX 3 * * 6 ™ siecle) ou les animaux domestiques 

(exemple de la grippe aviaire) 

les modifications economiques et sociales (exemple de 

la disorganisation des systemes de soins conduisant a 

la resistance de la tuberculose) 

les pratiques medicates (exemple de la transmission a 

grande echelle du VHC en Egypte lors de campagnes 

de traitement parenteral anti-bilharziose) 

L’histoire de /humanity a ainsi ete emaillee d'infections 
emergentes (exemple recent de la pandemie VIH) ou ree- 
mergentes (exemple des pandemies grippales ou de la 
syphilis). Tout laisse penser que ces phenomenes d’emer- 
gence devraient se poursuivre ce qui justifie de maintenir 
un dispositif de veille sanitaire efficace. 

3. Maladies hautement transmissibles 

Le concept de maladie hautement transmissible (patho- 
logie a haut potentiel infectieux) regroupe un ensemble de 
maladies infectieuses qui partagent des caracteristiques 
communes : 

transmission interhumaine 
letalite potentielle 
contagiosite elevee 

traitement inexistant ou d’efficacite incertaine 
absence de vaccin 

Ces caracteristiques font peser un risque de diffusion 
communautaire et/ou nosocomial qui necessite la mise 
288 en place de mesures de controle specifiques. 


Les agents infectieux suivants repondent a cette definition : 
Flevres hemorragiques virales (Ebola, Marburg, Crimee- 
Congo, Lassa) 

Infections emergentes graves a coronavirus (SRAS 
[syndrome respiratoire aigu severe] et MERS [middle- 
east respiratory syndrom]) 

Tuberculose multiresistante ( Multi-Drug Resistant) ou 
ultra-resistante ( extensively Drug-Resistant) 

Souches emergentes de grippe 

Variole et autres orthopoxvirus (Monkeypox) 

Peste (dans sa forme pulmonaire) 

Les maladies hautement transmissibles ainsi que les agents 
biologiques du bioterrorisme font partie integrante des MIE. 
Elies sont frequemment qualifies d’agents du risque epide- 
mique et biologique (REB). En raison du risque epidemique 
et de la possibility de la diffusion rapide de cas dans de 
nombreux pays, ces maladies infectieuses font I'objet d’une 
surveillance epidemiologique mondiale par I'OMS ; elles 
sont considerees comme des urgences de sante publique 
de portee internationale dans le cadre du nouveau regle- 
ment sanitaire international (RSI) adopte en 2005. 

4. Bioterrorisme 

Le bioterrorisme se definit comme la menace d’uti- 
liser ou I’utilisation d’agents biologiques comme une 
arme, en vue d’induire une maladie ou la mort chez 
les hommes, les animaux et les plantes. Sous le terme 
«agent biologique», on regroupe des agents infectieux 
naturels (bacteries, virus, parasites, champignons), les 
toxines qu’ils produisent, mais aussi les peptides biolo- 
giques, et les agents infectieux genetiquement modifies. 

5. Veille sanitaire (Cf. UE6 N°142) 

La veille sanitaire est assume dans le monde par I’OMS, en 
Europe par I’ European Center for Diseases Prevention and 
Control (ECDC) et en France par I’lnstitut national de Veille 
Sanitaire (InVS) et ses structures regionales. Elle consiste 
en une surveillance continue de I’etat de sante de la popu- 
lation et la caracterisation precoce des risques sanitaires 
emergents. Cette veille comprend une detection des eve- 
nements inhabituels, via des sources informelles (comme 
les medias, les reseaux sociaux ou les listes de discussion 
comme celle de la Society de Pathologie Infectieuse de 
Langue Frangaise [SPILF]) ou institutionnelles (comme les 
reseaux de medecins sentinelles qui surveillent les infec- 
tions respiratoires, les Centres Nationaux de Reference 
[CNR] qui surveillent la resistance de certains agents infec- 
tieux, les declarations obligatoires, et les signalements de- 
fections liees aux soins). Les signaux doivent etre verifies 
puis analyses en termes de niveau de risque, c’est-a-dire 
de gravite pour les individus et de risque de transmission 
dans la population. Toute emergence d’un nouvel agent 
infectieux est analysee comme potentiellement dange- 
reuse. Si le niveau de risque est considere comme impor- 
tant, I’information est transmise aux autorites (Direction 
Generate de la Sante, DGS) et aux professionnels de sante, 
notamment via le Bulletin Epidemiologique Hebdomadaire 
(BEH). Selon le reglement sanitaire international, la DGS a 
pour mission de signaler a I’OMS toutes les urgences sani- 
taires de portee internationale. 
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li est done essentiel de disposer de signaux fiables. Un 
nouveau type de signal recemment developpe est la sur- 
veillance syndromique (detection des tableaux graves a 
manifestations respiratoires, neurologiques, etc). Le sys- 
teme mis en ceuvre par I’lnVS en France (Surveillance sani- 
taire des urgences et des deces, SurSAUd) permet la cen- 
tralisation quotidienne d'informations provenant a la fois 
des services d'urgences (statistiques d’activite et nombre 
de cas de pneumopathies, gastro-enterites etc.), des asso- 
ciations SOS-medecins, et des certificats de deces. 
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Infections emergentes 


1. Maladies infectieuses emergentes 

Pres de 180 agents infectieux ont emerge dans les 
50 dernieres annees. Parmi eux, les deux tiers sont d’ori- 
gine animate (zoonoses). Les principaux agents infectieux 
emergents figurent dans le tableau TUE6-174-1. 


TUE6-174-1 : Principales maladies infectieuses 
emergentes ou reemergentes 

Maladies 

Principaux agents infectieux 
suspectes ou confirmes 

Grippe aviaire, 
grippe pandemique 

Myxovirus influenzae H5-N1 , 
HxNy 

SRAS, MERS-CoV 

Coronavirus 

Fievres 

hemorragiques 
vi rales 

Virus Ebola 
Virus Marburg 
Virus de Lassa 
Virus Crimee-Congo 

Encephalites virales 

Virus West Nile 
Virus Nipah 
Virus Flendra 

Arboviroses 
transmises par 
Aedes atbopictus 

Virus Chikungunya 
Virus de la Dengue 

Infections 

sexuellement 

transmises 

VHC 

Syphilis 

Lymphogranulomatose venerienne 

Syndrome 
hemolytique et 
uremique 

Ecoli 0157H7 

Tuberculose MDR, 
XDR 

Mycobacterium tuberculosis 
resistants aux antibiotiques 

Infections graves a 
Clostridium difficile 

C. difficile 027 hypervirulent 

Bacteries hautement 
resistantes (BHR) 

EPC, ERV 

Encephalopathie 
spongiforme bovine 

Prion infectieux 


MDR : multiresistante, XDR : ultraresistante 

EPC : enterobacteries productrioes de carbapenemases 

ERG : enterocoques resistant aux glycopeptides 


2 . Principes de prise en charge (pour 
information, ce n’est pas au programme) 

Organisation generale 

Afin d'anticiper et de faire face a une eventuelle epidemie 
liee a une infection emergente, des plans gouvernemen- 
taux (plan SRAS, plan pandemie grippale, plan de lutte 
contre les bacteries multi-resistantes) ont ete elabores et 
sont regulierement actualises. Ces plans, qui reposent 
sur une gestion interministerielle, ont pour objectifs de 
proposer une reponse coordonnee et rapide suscep- 
tible de limiter la diffusion et de reduire I’intensite et les 
consequences d’une MIE sur la population. Chaque eta- 
blissement de sante doit elaborer, dans le cadre du plan 
blanc, des procedures lui permettant d'amenager un cir- 
cuit, des locaux et une organisations dedies, immediate- 
ment reconvertibles de leur usage habituel vers la prise 
en charge adequate de patients suspects d’etre atteints 
d’une MIE hautement transmissible, qu'il s’agisse de cas 
sporadiques ou d’une situation epidemique. 

Etapes cles 

Preparation et anticipation 

La prise en charge de patients infectes ou suspects 
d’etre infectes par une infection emergente hautement 
transmissible doit etre anticipee et pluridisciplinaire ; 
services d’urgences et de secours (SAMU), services de 
maladies infectieuses et reanimation, laboratoires, CNR, 
pharmacies, services administratifs des hopitaux, ARS et 
InVS. La realisation d'exercices grandeur nature est utile. 
La continuity des soins des patients doit etre anticipee 
ainsi qu’une reorganisation des etablissements adaptee 
a I'ampleur de I’epidemie (deprogrammation, mise en 
place de secteurs d’isolement, renfort en personnels, 
gestion de I’absenteisme). Ces plans justifient I’affectation 
de moyens humains et materiels necessaires a leur bon 
fonctionnement. 

Prise en charge et procedures standardises 

Les MIE sont caracterisees par leur expression Clinique 
polymorphe : respiratoire, neurologique, rhumatologique 
et la diversity des modalites de transmission : vectorielle, 
respiratoire, oro-fecale. 

Lors des alertes nationales, une definition des cas sus- 
pects, possibles et confirmes de maladie hautement 
transmissible est elaboree et diffusee par la Direction 
Generale de la Sante par I’intermediaire des ARS. Cette 
definition prend en compte les symptomes de la maladie 
et les conditions d’exposition (sejour a I’etranger, delai 
d’incubation). Elle est regulierement actualisee en fonc- 
tion de revolution des connaissances cliniques et epide- 
miologiques. 

La prise en charge des cas suspects repond a un double 
objectif : 

assurer une prise en charge precoce et efficace d'un 

patient suspect, dans un but diagnostique, therapeu- 

tique et de prevention de la transmission 

proteger les autres patients, les soignants et I’ensemble 

de la communaute 

Pour ce faire, les cas suspects, apres validation par I’lnVS, 
doivent etre transferes par le SAMU avec les moyens de 
protection necessaires vers un centre referent. Chaque 


Notes 
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region dispose d’au moins un centre referent. Dans ce 
service specialise disposant de tous les moyens neces- 
saires, le patient sera isole, pris en charge et preleve pour 
confirmer ou infirmer le diagnostic. Les prelevements 
biologiques et microbiologiques, limites, seront adresses 
sous triple emballage au laboratoire de niveau de secu- 
rity biologique 3. Ces prelevements visent a rechercher 
des diagnostics differentials et a confirmer le diagnostic. 
Parallelement, le signalement immediat aux autorites de 
tutelle (ARS et InVS) permet la mise en place d’une inves- 
tigation epidemiologique et de mesures de protection 
autour du cas suspect. 

Centres referents 

Les centres referents ont pour mission d’organiser sur 
leur zone la gestion d'une alerte epidemique : diffusion 
des plans, coordination des moyens zonaux, accueil des 
malades suspects et infectes lorsqu’il y a peu de cas, 
formation et information, relation avec les tutelles. Ils dis- 
posed d'un circuit d'accueil dedie, de personnels medi- 
caux et paramedicaux formes, de chambres individuelles 
avec sas et/ou de chambres a pression negative, d’un 
laboratoire de niveau de security P3 et de procedures 
validees. 

Cellule de crise et communication 

En cas d’epidemie liee a un agent infectieux emergent, 
differentes cellules de crise necessaires a la coordina- 
tion des actions doivent §tre activees au niveau central et 
dans chaque etablissement concerne. Une strategie de 
communication efficace a destination des professionnels 
de sante et du grand public doit etre mise en place. 
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Bioterrorisme 


Les principaux agents biologiques utilisables dans un 
contexte terroriste ont ete classes en 3 categories par 
les CDC (Centers for Disease Control and Prevention ) 
en fonction de leur niveau de risque, les plus prioritaires 
(niveau A) correspondant a des maladies letales et hau- 
tement transmissibles ou faciles a disseminer. Cette 
classification est actuellement unanimement reconnue 
(T174-2). En depit de proprietes differentes, ces agents 
biologiques ont des points communs. Ils peuvent etre dis- 
perses sous forme d’aerosols de particules de 1 a 5 pm 
de diametre qui sont susceptibles de rester en suspen- 
sion dans I'air plusieurs heures et, en cas d’inhalation, de 
parvenir jusqu’aux alveoles pulmonaires. Les autres voies 
de contamination possibles sont digestives (ingestion 
d'eau ou d'aliments) et percutanees. On distingue clas- 
siquement les agents letaux ( Bacillus anthracis, Yersinia 
pestis, variole. . .) et les agents incapacitants ( Coxiella bur- 
netii, Brucella, enterotoxine B staphylococcique...). 
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TUE6-174-2 : Classification des principaux agents 
biologiques (par ordre decroissant de risque ; en 
gras les agents infectieux a connaftre) 

Categorie A 

Bacillus anthracis ; Yersinia pestis ; Francisella 
tularensis 

Virus de la variole ; Filovirus (Ebola, Marburg) ; 
Arenavirus (Lassa, Junin) 

Toxines de Clostridium botulinum 
(toxines botuliques) 

Categorie B 

Coxiella burnetii ; Brucella sp ; Burkholderia mallei et 
pseudomallei 

Alphavirus (encephalites equines du Venezuela, de I’Est 
et de I’Ouest) 

Ricine ; toxine epsilon de Clostridium perfringens ; 
enterotoxine B staphylococcique 
Pathogenes transmis par I’eau et les aliments : 
Salmonella spp ; Shigella dysenteriae ; Escherichia coli 
Of 57:H7 ; Vibrio choterae ; Cryptosporidium parvum 

Categorie C = maladies infectieuses emergentes 
faciles a disseminer 

Virus Nipah ; Hantavirus 
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Sources d’information 


1 . Sources d’informations sur les alertes 
en cours 

DGS urgent : https://das-uraent.sante.aouv.fr . les pro- 
fessionnels de sante peuvent s’abonner a la liste de 
diffusion. 

Ministere de la sante : www.sante.aouv.fr . la rubrique 
«Les Dossiers* contient des informations et des liens 
regulierement actualises sur chacune des maladies 
emergentes (ex : Chikungunya, Dengue, Ebola, grippes, 
MERS-CoV) accessibles par une liste alphabetique. 
Acces aux principaux plans de gestion et aux proce- 
dures specifiques de prise en charge sur le site du 
Ministere de la Sante 

• Plan national de prevention et de lutte «Pandemie 
grippale», 2011, www.sante.aouv.fr/plan-national-de- 
prevention-et-de-lutte-pandemie-ari p pale-2011 

• Plan national de reponse a une menace de variole, 
2006. Ministere de la Sante et des Solidarites. Dispo- 
nible sur www.sante.aouv.fr/variole-et-pox-virus.html 

2. Autres sources d’informations 

Institutions internationales 

■ OMS : http://www.who.int 

■ European Centers for Diseases Control : http://www. 
ecdc.europa.eu 

• Centers for Diseases Control and Prevention (USA) : 
www.cdc.aov 
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Institutions nationals 

• InVS : http:/www.invs. sante.fr/Dossiers-thematiaues/ 
Maladies-infectieuses 

■ BEH : www.invs.sante.fr/Publications-et-outils/BEH- 
Bulletin-epidemioloaiaue-hebdomadaire 

• Haut conseil de la sante publique (HCSP) : http:// 
www.hcso.fr/ 

Organismes et societes savantes 

• Site de la Federation Franqaise d’lnfectiologie : 
www.infectioloaie.com 

• Promed : http://www.promedmail.org 


Pouren savoir plus 

- www.sante.gouv.fr 

- http://ansm.sante.fr/Dossiers-thematiques/Biotox-Piratox-Piratome/ 
Liens-utiles-Biotox/ 

- Leport Catherine et Guegan Jean-Frangois (sous la direction de), Les 
maladies infeotieuses emergentes : etat de la situation et perspectives, 
La Documentation frangaise (2011), accessible sur le site du FICSP. 

- Bossi P, Bricaire F. Prise en charge des maladies infeotieuses emer- 
gentes. EMC, Maladies infeotieuses, 8-002-E1 0,2008. 
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Fievre prolongee 


Objectifs 

ConnaTtre les principales causes d’une fievre 
prolongee. 

Savoir developper I’enquete etiologique. 


Points importants 

Temperature > 38°C (38,3°C le soir) + duree 
> 3 semaines. 

L'interrogatoire et I’examen physique, si besoin 
repetes, sont les deux etapes cles du diagnostic 
etiologique. 

La strategie de prise en charge d’un patient atteint 
d’une fievre prolongee doit etre methodique et 
perseverante. Elle s’appuie sur les donnees cli- 
niques et I’usage raisonne des examens paracli- 
niques. 

10 % des fievres prolongees restent sans etiologie 
identifiee, et necessitent alors la surveillance du 
patient. 


1 Bases pour comprendre 
1. Definitions 

Fievre et fievre aigue : Cf. item UE6-144 
Fievre prolongee ou persistante : evolution > 20 jours. 
Fievres recidivantes (ou recurrentes) : les episodes 
febriles surviennent de fapon repetee, espaces d’inter- 
valles libres sans fievre allant de quelques jours a plu- 
sieurs mois. 

Conditions de prise de la temperature : idealement a 
distance des repas et apres 20 minutes de repos. Les 
voies axillaire ou buccale sont habituellement utilisees : 
la temperature mesuree doit etre majoree de 0,5°C pour 
obtenir la temperature centrale. La voie tympanique peut 
etre mise en defaut en cas d'obstruction du conduit 
auditif externe (bouchon de cerumen). En cas de fievre 
prolongee il est indispensable que la temperature corpo- 
relle soit bien prise. 


2 Etiologies 

Trois grands groupes dominent les etiologies : les infec- 
tions, les cancers et hemopathies, les maladies inflamma- 
toires chroniques. 

1 . Infections (40 % des etiologies) 

■ Infections bacteriennes 

Endocardites infectieuses +++ 

Tuberculose +++ 

Foyers suppurees et infections d’organes creux +++ : 

fievre souvent recidivante. Sont a rechercher des foyers 
dentaires, sinusiens, urinaires (obstacles, malforma- 
tions, materiel, lithiases), digestifs (sigmoidite, chole- 
cystite. . .), infections de prothese articulaire. 

Bacteries intracellulaires : fievre Q, brucellose, 
maladie de Whipple, mycobacteries non tuberculeuses 
(immunodeprimes), syphilis. 

■ Infections virales 

VIH 

EBV et CMV 

■ Infections fongiques 

Candidoses systemiques (surtout si : immuno- 
deprimes, catheters centraux, malades de reanimation) 
Cryptococcose, histoplasmose, aspergillose inva- 
sive (surtout immunodeprimes, notamment hemopathie 
maligne) 

■ Infections parasitaires 

Autochtones : Toxoplasmose, leishmaniose viscerale 
(Sud de la France) 

Tropicales : Amoebose hepatique, paludisme (fievre 
recurrente si P. ovale ou P. vivax), leishmaniose viscerale 
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2. Affections malignes (20 a 30 % des cas) 

Cancers solides (rein, ovaire, foie, estomac, pancreas, 
colon, thyroTde) 

Lymphomes, leucemies aigues 

3. Maladies inflammatoires systemiques 
et fievres d’origine inflammatoire 

(10 % des cas) 

Maladie de Horton : cause de fievre d'origine inflamma- 
toire la plus frequente au-dela de 60 ans 
Lupus erythemateux dissemine (femme jeune), periarte- 
rite noueuse (arthromyalgies, multinevrite), maladie de Still 
(polynucleose, hyperferritinemie), maladie periodique, 
syndrome d’hyper-lgD 

Arthropathies microcristallines (goutte, chondro- 
calcinose) : atteintes le plus souvent polyarticulaires 
symptomatiques, fievre recidivante 
Maladies inflammatoires chroniques de I’intestin (MICI) 

4. Causes medicamenteuses 

La fievre survient en general entre 7 et 28 jours apres 
I’introduction d’un nouveau traitement, mais peut survenir 
jusqu'a 6 mois apres I’introduction du medicament. Tous 
les aspects de courbe thermique sont possibles, du febri- 
cule a la fievre hectique, elevee, d'allure infectieuse. Une 
hypereosinophilie n’est presente que dans 20 % des cas. 
Les medicaments principalement en cause sont : 

• Antibiotiques 

• Anti-epileptiques 

• Anti-arythmiques... 

II s’agit le plus souvent d’un diagnostic d’elimination. La 
normalisation de la courbe thermique apres interruption 
du traitement suspecte confirme le diagnostic. 

II existe une forme particuliere, le DRESS syndrome (Drug 
Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms), par- 
ticulierement grave et imposant un diagnostic rapide pour 
interrompre le medicament en cause, sous peine d'une 
evolution possible vers la defaillance multiviscerale et le 
deces. Le DRESS syndrome regresse en general en plu- 
sieurs semaines apres I’arret du medicament incrimine. 

5. Endocrinopathies (hyperthyroi'die) 

6. Maladie thrombo-embolique 

7. Hematome profond 

Surtout en contexte d’anticoagulation. 

8. Fievres factices 


■ Syndrome de Munchhausen 

Contexte psychiatrique souvent difficile a percevoir chez 
un(e) patient(e) qui s’injecte le plus souvent des subs- 
tances tres diverses provoquant notamment des sup- 
purations iteratives. La flore bacterienne souvent poly- 
morphe attire I'attention (par opposition aux furonculoses 
et abces cutanes multiples lies a S. aureus). 

9. Dysregulation thermique autonome 

Femme jeune le plus souvent, dont la temperature ne 
depasse pas 38°C, avec examen clinique normal, etat 
general conserve, et absence complete de syndrome 
inflammatoire biologique. Ce decalage thermique, note 
volontiers a I'effort, succede souvent a une virose banale. 
Devolution est benigne et ne necessite pas d’investiga- 
tions supplementaires. 
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Enquete etiologique 


C'est une etape essentielle. La diversity des causes pos- 
sibles impose un interrogatoire et un examen physique 
particulierement methodiques et exhaustifs : le moindre 
petit signe peut avoir son importance. 

1. Interrogatoire 

On evalue le contexte : 
immunodepression 

antecedents personnels : cancers, notion d’infections 
a repetition (notamment ORL, bronchopulmonaires ou 
cutanees) pouvant orienter vers un deficit immunitaire, 
antecedents chirurgicaux, implantation de materiaux 
etrangers (osteosynthese, protheses articulaires ou 
valvulaires) 

antecedents familiaux : cancers, deficits immunitaires, 
maladies auto-immunes 

les prises medicamenteuses et ia chronologie d’intro- 
duction des traitements 

les gestes dentaires, les procedures medicales invasives 
eventuelles 

profession ou activites de loisir : exposition aux animaux 
ou a leurs excrements (oiseaux, chauve-souris), aux 
eaux usees, milieu de soins (exposition a la tubercu- 
lose) 

notion de contage, notamment tuberculeux, y compris 
ancien 

antecedents de sejour en zone tropicale 
prise de toxiques 

pratiques sexuelles (partenaires multiples ou occa- 
sionnels) 


Thermopathomimie 

La prise de temperature est falsifiee (benefices secon- 
daires : adolescents, adultes souvent proches du milieu 
medical). La prise de temperature sous controle d'un soi- 
gnant peut etre mal vecue. Une prise de temperature sur 
urines venant d'etre emises peut permettre de mettre en 
294 evidence les discordances. 


2. On apprecie les caracteristiques de la 
fievre (courbe thermique ou releve precis) : 

Date de debut 

Mode de debut : brutal apres un evenement particulier, 
ou insidieux 

Le caractere recurrent eventuel (voir causes habituelles 
dans le Tableau TUE7-186-1) 
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Traitements deja suivis (antibiotiques, anti-inflamma- 
toires) et leur efficacite 


TUE7-186-1 : Principales causes de fievre recurrente 

Infection canalaire : pyelonephrite, infection des voies 
biliaires, infection intestinale (diverticulite, sigmoidite) 

Foyer infectieux profond : dents, sinus, abces intra- 
abdominal 

Infection sur materiel etranger : catheter ou chambre 
implantable, materiel d’osteosynthese, prothese 
articulaire ou valvulaire 

Paludisme, borreliose a Borrelia recurrentis 

On evalue le retentissement sur I’etat general, et on 
interroge le patient sur les signes associes (le moindre 
symptome peut avoir son importance, et le medecin doit 
interroger exolicitement le patient sur I'existence ou non 
de ces signes, appareil par appareil). 

3 . Examen physique 

En I’absence de signes fonctionnels orientant directement 
le diagnostic, I'examen physique doit etre particuliere- 
ment rigoureux et complet (teguments, muqueuses...). 
Notamment, la recherche d'adenopathie(s) et/ou de 
masse palpable est primordiale. 

4 . Examens complementaires 

En I'absence de point d'appel evident, on precede habi- 
tuellement en plusieurs etapes (tableaux TUE7-186-2 et 
TUE7-186-3). 

Le bilan de 1® re intention peut etre realise par le medecin 
generaliste (TUE7-186-2). 

En I’absence d’etiologie identifiee, un avis specialise 
rapide est indispensable. Un bilan de 2® me intention sera 
alors programme (TUE7-186-3). 


TUE7-187-2 : Bilan de premiere intention en I’absence 
de point d’appel evident 

Biologie non 

■ Numeration, formule sanguine, 

microbiologique 

numeration plaquettaire 

• lonogramme sanguin 

• Calcemie 

■ Uremie, creatininemie 

■ Bilan hepatique 

■ Bandelette urinaire (sang, 
leucocytes, nitrites, proteinurie) 

■ Electrophorese des proteines 
plasmatiques 

■ TSH 

■ CPK, LDH 

■ CRP 

Examens 

■ Hemocultures repetees (en 

microbiologiques 

precisant qu'on suspecte une 
endocardite, pour beneficier de 
cultures prolongees sur milieux 
speciaux) 

■ Serologies : VIH, EBV, CMV, 
toxoplasmose 

imagerie 

■ Radiographie pulmonaire 

■ Panoramique dentaire 

■ Echographie abdominale 
(recherche de masse suspecte, 
d'adenopathies profondes) 


TUE7-186-3 : Examens de deuxieme intention si 
toujours aucune orientation apres la 1‘ re ligne 
d’investigations 

Biologie non 
microbiologique 

■ Dosages d’anticorps : anticorps 
anti-nucleaires, ANCA 

Examens 

microbiologiques 

■ Crachats ou tubages gastriques 
a la recherche de BAAR 

■ Serologies plus larges selon 
I’anamnese (Legionella, Coxiella 
burnetii, Bartonella, . . .) 

Imagerie 

■ Echographie cardiaque, 
echo-doppler veineux, scanner 
thoraco-abdomino-pelvien, voire 
un TEP-scan 

Biopsies 

tissulaires 

■ Biopsie osteomedullaire avec 
myeloculture, 

■ Biopsie d'artere temporale si 
> 60 ans 


La moindre piste conduira a la demande d'examens plus 
cibles. Dans un certain nombre de cas (environ 10 %), et 
malgre un bilan le plus exhaustif possible, la fievre peut 
rester inexpliquee et justifie alors une surveillance regu- 
liere par un specialiste. 


Pour en savoir plus 

- Harrison’s Principles of Internal Medicine, 18th Ed, 2011, Chapter 16 : 
“Fever and Hyperthermia”. 


Notes 
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UE7 

N°187 


Fievre chez un patient immunodeprime 


Objectifs 

ConnaTtre les situations d’urgence et les 
grands principes de la prise en charge. 
ConnaTtre les principes de la prise en 
charge en cas de fievre aigue chez un 
patient neutropenique. 

ConnaTtre les principes de prevention 
des infections chez les patients 
immunodeprimes. 


Points importants 

Situation Clinique frequente, potentiellement grave, 
qui requiert souvent un avis specialise ou du 
medecin referent. 

L’analyse du type d’immunodepression 
est importante 

Trois urgences therapeutiques : neutropenie, 
asplenie, sepsis grave/choc septique 
Quel que soit le type d’immunodepression, 
raisonner en tenant compte de la possibilite d'une 
infection opportuniste. 

Bien connaTtre la conduite a tenir devant une 
neutropenie febrile (fievre chez un sujet dont la 
pathologie onco-hematologique est traitee par 
chimiotherapie, medicament instaure recemment 
potentiellement responsable d’agranulocytose, 
autres neutropenies). 

La symptomatologie Clinique de la neutropenie 
febrile est pauvre. 

Fievre inexpliquee chez un asplenique = 
antibiotherapie probabiliste par cephalosporine de 
3® me generation (apres hemocultures) car risque 
d’infection fulminante a pneumocoque. 

Une fievre dans les autres situations 
d’immunodepression est surtout une urgence 
diagnostique. 

Correction si possible du deficit immunitaire. 
Importance des strategies prophylactiques 
vaccinates et medicamenteuses. 


1 Bases pour comprendre 

On distingue plusieurs categories d’immunodepression 

(TUE7-1 87-1) : 

Neutropenie : correspond a un deficit du systeme immu- 
nitaire inne done un deficit de la phagocytose et de la 
presentation d’antigenes. Cette situation est essentiel- 
lement due a des traitements myelo-toxiques, notam- 
ment les chimiotherapies. Une alteration des barrieres 
muqueuse (mucite) et cutanee (presence de catheters) 
est souvent associee. 

Deficits de I’immunite humorale : correspond a un 
deficit de production des anticorps ou immunoglobulines 
produits par les lymphocytes B du systeme immunitaire 
adaptatif (hypo/agammaglobulinemie, deficit immuni- 
taire commun variable, hemopathies lymphoides) ; 
Deficit de I’activation du complement : les proteines 
du complement augmentent I’action des anticorps en 
facilitant la phagocytose (par opsonisation), le chimio- 
tactisme leucocytaire et en exergant une action micro- 
bicide de contact. Un deficit de son activation diminue 
I’immunite humorale. 

Deficits de I’immunite cellulaire : correspond a un 
deficit qualitatif ou quantitatif des lymphocytes T du 
systeme immunitaire adaptatif (immunosuppresseurs, 
hemopathies, greffe de cellules souches hematopoie- 
tiques ou d'organe solide, infection par le VIH. . .) ; 
Deficits selectifs : 

• certaines situations ou etats pathologiques induisent 
une combinaison de deficits selectifs aboutis- 
sant a une susceptibilite pour certaines infections. 
Par exemple : deficit en complement pour les infec- 
tions invasives a bacteries encapsulees ; la splenec- 
tomie ou I’asplenie qui combinent un deficit lym- 
phocytaire B, un deficit humoral et une alteration du 
complement et de I'opsonisation ; d’autres patholo- 
gies courantes, telles que le diabete, I’insuffisance 
renale chronique, i'ethylisme, la cirrhose sont asso- 
ciees a un risque infectieux accru ; 

• les biotherapies bloquent specifiquement certaines 
molecules effectrices du systeme immunitaire. 
Par exemple : les anti-TNF alpha ou certains anticorps 
monoclonaux bloquant certains recepteurs a la sur- 
face des cellules effectrices de I'immunite adaptative. 

■ L’immunodepression a 3 consequences : 

I’impossibilite de mettre en place une reponse immu- 
nitaire adaptee vis-a-vis d’agents infectieux endo- 
genes ou exogenes, 

des signes cliniques minores rendant difficile I’appre- 
ciation de la gravite Clinique qui peut etre sous-estimee, 
la possibilite d'une multiplication rapide du ou des 
agent(s) infectieux en cause. 

Retenir que : 

toute fievre aigue chez un malade immunodeprime est 
done une URGENCE DIAGNOSTIQUE en raison de la 
GRAVITE potentielle. 

toute fievre aigue chez un malade immunodeprime est 
infectieuse jusqu’a preuve du contraire 
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Notes 


TUE7-187-1 : Principales situations d’immunodepression et principaux agents infectieux en cause 


Mecanisme 

Etiologie 

Sites infectieux 

Principaux pathogenes (non exhaustif) 

Neutropenie 

■ Leucemies 

• Chimiotherapies 

■ Radiotherapie 

■ Aplasie medullaire/ 
allogreffe de cellules 
souches hematopoi'etiques 

• Poumons 

• Perinee 

■ Peau 

• Cavite buccale 
+ ORL 

■ Tube digestif 

Precoces : 

■ BG- (E coli, P. aeruginosa, Klebsiella spp ) 
• CG+ (S. aureus ou coagulase negative, 

Streptococcus spp) 

■ HSV (mucite) 

■ Tardifs : infections fongiques invasives 
( Candida spp, Aspergillus spp les plus 
frequents) 

Anomalies 
fonctionnelles : 
PNN, macrophages 

• Chimio-radiotherapie 
■ Granulomatoses 
chroniques familiales 


Hypogamma- 

globulinemie 

• Acquises les plus 
frequentes: myelome, 
Waldenstrom, LLC, LNH, 
chimiotherapie, syndrome 
nephrotique 

• Deficit immunitaire commun 
variable 

■ Agammaglobulinemie 
congenitale 

• Poumons 
■ Sang 

■ Pneumocoque ++ 

■ Haemophilus influenzae 

■ Meningocoque 

Asplenie 

• Post-chirurgicale 

• Fonctionnelle : 
drepanocytose 
homozygote, lupus, PR, 
amylose 



Deficits du 
complement 

■ Congenitaux 

■ Meninges 

■ Sang 

Meningocoque (infections a repetition) 

Deficits de I'immunite 
cellulaire 

■ Infection par le VIH avec 
lymphocytes T CD4+ 

< 200/mm 3 

• Corticotherapie prolongee 

■ Immunosuppresseurs 

■ Post-transplantation 
(cellules souches 
hematopoi'etiques, organe 
solide) 

■ LLC, maladie de Hodgkin 

■ Deficits congenitaux 

■ Meninges 

■ SNC 

■ CEil 

• Poumons 

• Sang... 

Bacteries opportunistes : 

• Listeria 

■ Salmonella 

■ Mycobacteries (tuberculose et atypiques) 

• Nocardia 

■ Legionella 
Champignons : 

■ Pneumocystis jiroveci 

■ Cryptococcus neoformans 
Parasites : 

• Toxoplasma gondii 
Virus : 

■ Herpesviridae, HPV, JC, BK virus 


PNN, polynucleaires neutrophiles ; LLC, leucemie lymphoi'de chronique ; LNH, lymphome non-Hodgkinien ; SNC, systeme nerveux central 


298 


2 


Identifier les situations d’urgence 
et planifier leur prise en charge 


1. Fievre du patient neutropenique 

La fievre chez un patient neutropenique necessite une 
demarche diagnostique codifiee et un traitement rapide : 
URGENCE DIAGNOSTIQUE et THERAPEUTIQUE 
La borne superieure de la neutropenie est 1500/mm 3 
polynucleaires neutrophiles (PNN). L’urgence infectieuse 
concerne le seuil de PNN < 500/mm 3 , situation aussi 
nommee agranulocytose. Les neutropenies febriles sont 
done definies par : 

PNN < 500/mm 3 , 

et fievre : une mesure de temperature > 38,3°C, ou 
2 prises de temperature > 38°C a 1 heure d’intervalle. 


La neutropenie est le plus souvent secondaire a une 
chimiotherapie anticancereuse avec un delai d’appa- 
rition de 2 a 10 jours en fonction des chimiotherapies 
(TUE7-1 87-2). 


TUE7-187-2 : Principales etiologies des neutropenies 

febriles (< 500 PNN/mm 3 ) 

■ Chimiotherapies antineoplasiques 

■ Hemopathies malignes (leucemies aigues), syndromes 
myelodysplasiques, phase initiale de I'allogreffe de 
cellules souches hematopoi'etiques, aplasie medullaire 

■ Radiotherapie 

• Intolerance medicamenteuse : toxicite directe ou 
mecanisme immuno-allergique 

• Causes congenitales 

• Neutropenies cycliques 
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Notes 


Des signes fonctionnels ou physiques mineurs peuvent 
etre revelateurs d’une infection deja evoluee. 

La presence d'un ou plusieurs signe(s) de sepsis grave 
marque I’urgence absolue et la necessity d’une orienta- 
tion rapide vers une unite de soins intensifs. 

De la meme fagon, (’interpretation des examens comple- 
mentaires peut poser probleme : 

40 % des patients neutropeniques avec pneumonie 
ont une radiographie thoracique normale au debut de 
la fievre, et I'auscultation est en general normale. 

La pleiocytose peut manquer dans le LCS en cas de 
meningite. 

La leucocyturie est souvent absente dans les infections 
urinaires. 

La frequence et la aravite des infections sont proportion- 
nelles a : 

La profondeur de la neutropenie : le risque infectieux 
est important si PNN < 500/mm 3 ; il est majeur si PNN 
< 100/mm 3 . 

La duree : risque infectieux important pour une neu- 
tropenie > 1 semaine (on peut prevoir la duree de neu- 
tropenie en fonction du type de chimiotherapie et de 
I’hemopathie sous-jacente). 

Et la rapidite d’installation de la neutropenie. 

Les fievres survenant chez le neutropenique se repar- 
tissent en 3 categories (TUE7-187-3) : 


TUE7-187-4 : Agents infectieux les plus frequemment 
responsables d’infections chez un patient 
neutropenique 

Bacteries 

Enterobacteries 

dont 

Escherichia coli, 
Klebsiella spp 

Frequentes. Origine digestive 
ou urinaire, rarement respiratoire. 
Bacteries souvent multi-resistantes 
du fait des antibiotherapies iteratives 
et de la transmission croisee 

Pseudomonas 

aeruginosa 

Assez frequent. La colonisation 
du tube digestif ou des voies 
respiratoires precede I'apparition des 
bacteriemies et des infections. 

Staphylococcus 

aureus 

Origine cutanee et/ou catheters 
veineux centraux 

Staphylocoques 

coagulase 

negative 

Tres frequent (catheter), souvent 
multiresistants. Bacteriemie de bon 
pronostic. 

Champignons et levures 

Candida spp 

Candidoses buccaies quasi- 
systematiques. Colonisation digestive 
frequente. Candidemie et localisations 
profondes (foie, rate) chez les patients 
traites pour leucemie aigues et/ou 
par allogreffe de cellules souches 
hematopoietiques. 

Aspergillus, 

zygomycetes 

(Mucor) 

Contamination aerienne. 

Atteinte pulmonaire et sinusienne en 
cas de neutropenie prolongee. 

Virus 

Herpes viridae 

Frequent, precoce. Associe a la mucite. 


La chimiotherapie antineoplasique est souvent respon- 
sable de lesions de la muqueuse du tube digestif. De plus, 
la neutropenie inhibe la regulation immunologique de la 
flore bacterienne (microbiote) et fongique hebergee par 
tout individu. Le tube digestif etant I'organe le plus riche- 
ment colonise par cette flore naturelle, les translocations 
hematogenes (= passage d'agents infectieux du micro- 
biote dans le sang) les plus frequentes ont pour origine 
le tube digestif. 

D'autre part, de nombreux patients sont porteurs de 
catheters veineux centraux, qui favorisent les infections 
a point de depart cutane. 

Les 3 oortes d 'entree les plus frequentes : 

Le tube digestif dans son ensemble (de la cavite buc- 
cale jusqu’au perinee) 

La peau, les catheters veineux centraux 
Les poumons. 

Lexamen Clinique est souvent pauvre chez un patient neu- 
tropenique febrile, du fait de I’absence d’inflammation. 
La fievre est done souvent la principale, voire la seule 
manifestation de I’infection. 


TUE7-187-3 : Principales categories de neutropenies 
febriles 

Neutropenie 

febrile 

Diagnostic 

Proportion de 
patients (%) 

D'origine 

indeterminee 

Porte d’entree et 
foyer infectieux 
inconnu 

Agent infectieux 
inconnu 

60 

Cliniquement 

documentee 

Porte d’entree ou 
foyer infectieux 
identifie 

± Agent infectieux 

10 

Microbiolo- 

giquement 

documentee 

Porte d’entree ou 
foyer infectieux pas 
toujours identifiers) 
Agent infectieux 
identifie 

(95 % des cas sur 
hemocultures) 

30 


Les bacteries Gram positif sont impliquees dans 2/3 des 
cas, et les bacteries Gram negatif dans le tiers restant. 
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Notes 


La majorite des infections a bacteries Gram positif sont 
dues a des staphylocoques coaguiase negative dont le 
point de depart est generalement le catheter veineux cen- 
tral. Ces agents infectieux ne sont pas responsables de- 
fections rapidement fatales ; un retard dans i'instauration 
de I’antibiotherapie n'est generalement pas prejudiciable. 
Cependant, 15 % des infections sont dues a 3 bacteries 
Gram positif (S. aureus, streptocoques oraux et pneumo- 
coque) responsables detections rapidement evolutives. 
Les bacteries Gram negatif sont la premiere cause de 
mortalite. Elies sont responsables detections rapidement 
evolutives, qui necessitent une antibiotherapie adaptee 
urgente. La bacterie ia plus frequemment impliquee est 
E coli. P. aeruginosa est la I" 9 cause de mortalite par 
infection chez le neutropenique, mais ne represente que 
5 % des causes de neutropenies febriles. 

La notion de colonisation ou detection prealable par une 
bacterie multi-resistante (BMR) est importante pour aider 
au choix de I’antibiotherapie probabiliste. 

En cas de neutropenie prolongee > 1 semaine, les infec- 
tions fongiques invasives sont possibles (Candida spp, 
Aspergillus spp). 

Conduite a tenir pratique devant un patient neutrope- 
nique : 

Fievre + PNN < 500/mm 3 = 

Urgence therapeutique 

en raison du risque devolution rapide vers un choc 
septique potentiellement fatal. 

Examen clinique 

Anamnese 

Caracteristiques de la fievre (courbe thermique) 

Signes associes 

Traitements en cours et recents (antibiotiques, immu- 
nosuppresseurs, antipyretiques, facteurs de crois- 
sance hematopoi'etiques) 

Allergies 

Date de la derniere chimiotherapie 
Nature du cancer 

Antecedents infectieux, colonisation par BMR 
Examen physique 

Constantes : temperature, pouls, tension arterielle, fre- 
quence respiratoire, conscience, diurese 
Recherche de signes de gravite : sepsis grave/choc 
septique. 

Rechercher un foyer infectieux. Ne pas oublier la cavite 
buccale, inspecter le perinee, les poumons, I’ensemble 
du revetement cutane, les catheters, I’examen de I’or- 
gane atteint en cas de tumeur solide. 

Examens complementaires 

Bilan biologique 
NFS plaquettes 

Hemostase : TP, TCA, fibrinogene 

Fonctions renale (creatininemie, uree) et bilan hepatique 

(transaminases, bilirubine, phosphatases alcalines) 

300 Bilan inflammatoire : CRP, ± procalcitonine 


Bilan microbiologique 

Flemocultures : realisees avant toute antibiotherapie ; 
classiquement 2 paires qui peuvent etre prelevees avec 
un intervalle bref (10 minutes); en cas de voie centrale, il 
est imperatif de prelever des hemocultures couplees 
simultanees en Peripherie et sur le catheter veineux 
central (mesure du temps differential de pousse : 
indique une infection du catheter si culture plus preco- 
cement positive - d'au moins 2 h - pour le flacon pre- 
leve sur le catheter) 

Bandelette urinaire + ECBU (meme en I'absence de 
leucocyturie) 

Coproculture 
Prelevement de gorge 

Imagerie 

La radiographie thoracique debout de face est indiquee. 
Neanmoins, cet examen manque de sensibilite dans la situa- 
tion de neutropenie febrile. Ainsi, I'indication de scanner 
thoracique sans injection de produit de contraste est 
large voire systematique chez un patient neutropenique 
> 1 semaine ou presentant un ou des signe(s) respiratoire(s). 


Verifier la numeration plaquettaire et coagulation 
avant un examen invasif 

(ponction lombaire, pleurale, pose ou depose de 
catheter veineux central, endoscopie bronchique 
avec lavage broncho-alveolaire...). 

■ Orientation et prise en charge therapeutique 

Une neutropenie febrile a faible risque (non profonde, 
de duree previsible < 7 jours), sans signe de gravite, et 
sans intolerance digestive est traitee de preference a 
domicile avec une antibiotherapie per os (amoxicilline/ 
acide clavulanique + ciprofloxacine) sous etroite sur- 
veillance clinique. 

En I’absence de ces 3 elements favorables, ou si la fievre 
persiste > 24-48 h, hospitalisation en service specialise 
(reanimation si sepsis grave/choc septique). 

Prendre contact avec le service qui prend en charge 
habituellement le patient (identifier le medecin referent). 
Prevoir I’isolement protecteur du patient : precautions 
complementaires contact et gouttelettes. 

Une neutropenie febrile necessite une antibiotherapie 
empirique (en pratique, on traite sans etre certain qu’il 
existe une infection bacterienne) en urgence pour deux 
raisons : 

Les polynucleaires etant ia premiere ligne de defense 
de I’organisme, une infection bacterienne chez un neu- 
tropenique progresse rapidement, et peut aboutir au 
deces en I’absence de prise en charge adaptee pre- 
coce (par exemple : le taux de mortalite est de 60 % a 
24 heures en cas de bacteriemie a P. aeruginosa non 
traitee chez un neutropenique). 

L'examen clinique ne permet pas de distinguer entre 
fievre d'origine bacterienne ou non. 

Lantibiotherapie est done : 

• Urgente, debutee le plus rapidement possible. 

• Probabiliste le plus souvent, parfois orientee par 
I’examen clinique 
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Debutee apres les prelevements (hemocultures sur- 
tout), sans en attendre les resultats. Ces prelevements 
ne doivent pas retarder I’instauration du traitement. 
Large spectre, sur bacteries Gram negatif et positif. 
On cible les enterobacteries et streptocoques pour 
les neutropenies a faible risque (prevues de courte 
duree), et on elargit le spectre au P. aeruginosa pour 
les neutropenies a risque (prevues de duree longue). 
Bactericide 

Le choix de I’antibiotique tient compte : des antibio- 
tiques deja regus par le patient, des antecedents 
infectieux, de I’ecologie du service, de la colonisation 
potentielle du patient par des BMR 
En general, un protocole ecrit existe dans les services 
concernes 


Aplasie de duree previsible : 

< 7 jours : amoxicilline/acide clavulanique ou 
ceftriaxone/cefotaxime 
± ciprofloxacine ou aminoside (amikacine) 

> 7 jours : b§ta-lactamine large spectre a activite 
antipyocyanique ± aminoside (amikacine) 

± vancomycine 


NB : beta-lactamines actives sur le P. aeruginosa (pyo- 
cyanique) : 

• Certaines cephalosporines de 3 iime generation (cef- 
tazidime, cefepime) ou carbapenemes (imipeneme), 
piperacilline-tazobactam 

• Le spectre de ces molecules ne couvre pas le SARM. 

Retenir que : 

La prescription initiale est une monotherapie par beta-lac - 
tamine si absence de signes de sepsis grave/choc septique. 
Lassociation d’un aminoside (amikacine) est syste- 
matique en cas de sepsis grave/choc septique ou de 
suspicion de bacilles Gram negatif multi-resistants. 
Les avantages sont la rapidite de bactericidie, la synergie 
potentielle sur certaines bacteries Gram negatif et la limi- 
tation de I’emergence de mutants resistants. 

Un traitement anti-staphylococcique par un glycopep- 
tide (vancomycine) est associe en premiere intention en 
cas d’infection cutanee, de suspicion Clinique defec- 
tion sur catheter veineux central (pus a I’orifice d'entree, 
tunellite, cellulite) ou de sepsis grave/choc septique a 
I'admission du patient. 

Une colonisation connue a SARM ou une ou des 
hemoculture(s) positive(s) a bacterie Gram positif en atten- 
dant I'identification et I’antibiogramme sont aussi des indi- 
cations pour debuter un traitement par un glycopeptide. 

La reevaluation de I’antibiotherapie est imperative 
a 48-72 h, ou avant si aggravation Clinique, ou si un 
examen microbiologique est positif. 

Si persistance de la fievre malgre I'antibiotherapie, 
rechercher : 

une infection fongique invasive: antigenemie aspergil- 
laire, scanner thoracique et sinus et selon les resultats, 
voire fibroscopie bronchique avec lavage broncho- 
alveolaire, et ajout systematique d’un traitement anti- 
fongique probabiliste. 


un foyer infectieux profond (TDM abdomino-pelvien), 
une endocardite infectieuse (echographie cardiaque), 
une thrombophlebite septique, notamment sur catheter 
(dopplers veineux) 

Le traitement anti-infectieux est maintenu au moins pen- 
dant la duree de la neutropenie. 

2. Deficit de t’immunite humorale : 
asplenie / splenectomie 


Antibiotherapie probabiliste urgente active sur les 
bacteries encapsulees (pneumocoque surtout), 
debutee apres les prelevements (hemocultures++) 
si fievre inexpliquee : cephalosporine de 
3® me generation parenterale (cefotaxime 
ou ceftriaxone) 

Retenir que : 

La vaccination anti-pneumococcique ne permet pas 
d'ecarter le risque pneumococcique sur terrain immu- 
nodeprime. 

Risque de bacteriemies foudroyantes a bacteries 
encapsulees (95 % pneumocoque). 

Gravite majoree en cas d’infection par parasites intra- 
cellulaires (Plasmodium, Babesia). 

Prevention vaccinale par vaccins conjugues (pneu- 
mocoque, Haemophilus influenzae, meningocoque) + 
antibioprophylaxie orale par penicilline V (generale- 
ment 2 ans post-splenectomie) + vaccination anti-grip- 
pale annuelle. 

3. Fievre chez les patients atteints d’autres 
deficits immunitaires 

La plupart des autres situations d’immunodepression 
sont des urgences diagnostiques sans etre obligatoi- 
rement des urgences therapeutiques (= pas d’antibiothe- 
rapie empirique si fievre inexpliquee, sauf sepsis grave / 
choc septique). 

Le fait de contacter rapidement le centre ou le medecin 
referent du patient en cas de fievre inexpliquee est tres 
important pour orienter le patient au mieux dans son par- 
cours de soins. 

Penser aux infections opportunistes (Cf. TUE7-187-1), 
notamment pour le VIH (Cf. item 165). 
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Prevention des infections chez les 
patients immunodeprimes 


1. Vaccinations 

Recommandations specifiques selon le type d'immu- 
nodepression (Cf. calendrier vaccinal annuel) et recom- 
mandations specifiques du HCSP 
Vaccins vivants attenues contre-indiques en cas d’im- 
munodepression profonde. 301 
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Notes 


2. Infections bacteriennes 

Prevention des infections sur catheter central : 

• mise en place en milieu protege 

• asepsie stricte lors de toute utilisation. 
Supplementation en immunoglobulines polyvalentes 
en cas d’hypogammaglobulinemie 
Antibioprophylaxie par penicilline V si asplenie 
Depistage et traitement de I’infection tuberculeuse 
latente chez le patient VIH, avant immunosuppression 
programmee et avant mise sous anti-TNFa (Cf. item 155) 

3. Infections parasitaires et fongiques 

Prophylaxie de la toxoplasmose et de la pneumocys- 
tose par cotrimoxazole chez les transplants d’or- 
gane, les patients sous corticotherapie prolongee, les 
patients VIH (en regie CD4 < 200/mm 3 ou < 15 %). 

Cure systematique d'ivermectine si risque d’anguillu- 
lose : sejour tropical prolonge, hypereosinophilie 
Regies hygieno-dietetiques de prevention de la toxo- 
plasmose 


Pour en savoir plus 

- Recommandations de vaccinations des personnes immunodeprimes : 
www.hcsp.fr. Avis et rapports : Rapport de decembre 2014. 
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Purpuras chez I'adulte et I'enfant 


Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Objectifs 

Devant un purpura infectieux chez I’enfant 
ou chez I’adulte, argumenter les principales 
hypotheses diagnostiques et justifier les 
examens complementaires pertinents. 


Points importants 

Tout purpura associe a de la fievre necessite une 

hospitalisation sans delai 

Le purpura fulmlnans necessite une prise 

en charge therapeutique pre-hospitaliere 

(antibiotherapie) en extreme urgence 

Tout purpura thrombopenique extensif temoigne 

d’un risque hemorragique 


1 Bases pour comprendre 


Extravasation de globules rouges dans le derme superfi- 
ciel entrainant des taches rouges violacees ne s’effagant 
pas a la vitropression. On distingue deux grands types 
de purpura : les purpura thrombopeniques et les purpura 
vasculaires. 

Le purpura thrombopenique est petechial (lesions 
< 3 mm) et/ou ecchymotique, non infiltre. Le purpura vas- 
culaire est petechial, infiltre, parfois necrotique ou ecchy- 
motique. 

Tout purpura febrile justifie une hospitalisation en 
urgence. La presence d’au moins un element ecchymo- 
tique > 3 mm et/ou necrotique fait evoquer un purpura 
fulminans et justifie I’administration pre-hospitaliere en 
extreme urgence d’une premiere injection d’antibiotique 
(cephalosporine de 3 iSme generation injectable ou a defaut 
amoxicilline). 



Apres avoir elimine le purpura fulminans, on distingue 
purpura vasculaire et purpura thrombopenique. Le pur- 
pura thrombopenique d’origine infectieuse peut §tre d’ori- 
gine centrale rarement, ou d’origine peripherique le plus 
souvent. On distingue sur le plan physiopathologique 3 
mecanismes de thrombopenie peripherique : destruction 
(le plus frequent), consommation (CIVD), sequestration 
(hypersplenisme) 
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Demarche diagnostique 


1. Examen clinique 

Examen du purpura 

Type : petechial, infiltre, ecchymotique, necrotique 
Localisations : examen complet, cartographie, photos 
ou lesions entourees pour le suivi de revolution 
Localisation conjonctivale 
Bulles hemorragiques intrabuccales 

■ Signes de gravite 

presence d’au moins un element ecchymotique > 3 mm 
et/ou necrotique 

constantes vitales : au moins un signe de sepsis grave 
syndrome meninge, signes neurologiques centraux 
saignement exteriorise, bulles hemorragiques intra- 
buccales (thrombopenie severe < 20 000/mm 3 , CIVD) 

Terrain 

enfant (viroses eruptives) 

adolescent et adulte < 25 ans (meningocoque) 

immunodeprime (tubercuiose, leishmaniose viscerale. . .), 

splenectomise +++ (pneumocoque) 

valve cardiaque prothetique et/ou antecedent d’endo- 

cardite 


■ Contexte de survenue 

installation brutale et progression rapide (purpura ful- 
minans) 

notion de contage (viroses, meningocoque) 
voyage recent : leptospirose, rickettsioses, menin- 
gocoque, fievres hemorragiques viraies, dengue, 
paludisme 

baignades et/ou activites en eau douce : leptospirose 
prise ou introduction recente d’un medicament (pur- 
pura immuno-allergique) 
facteurs de risque sexuels : VIH 

Recherches de signes cliniques associes 
(examen clinique complet) 

syndrome meninge 
souffle cardiaque 

autres lesions cutanees : erytheme, vesicules, escarre 
d’inoculation (rickettsioses), pustules hemorragiques 
(gonococcies) 

arthralgies, arthrites : meningocoque, arthrite septique, 
parvovirus, cryoglobulinemie (hepatites) 
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Notes 


FUE7-211-1 




Purpura vasculaire 


Thrombopenie 




Infections bacteriennes : 
Endocardites 

• Bacteriemies 
staphylocoques, 
streptocoques 

• Meningocoque 

• Rickettsioses 
Infections virales : 

• Hepatites B et C 

• EBV, CMV 
■ HIV 


V 

T 


▼ 


Etiologies non 
infectieuses : 

Centrale 


Peripherique 


• Vascularites 
■ Medicamenteuses 












▼ 


▼ 


• Tuberculose 
hematopoietique 

• Leishmaniose 


Destruction : 

• Rubeole, oreillons 

• EBV, CMV 
■ HIV 

• Hepatites virales 

• Coxsachie 

• Paludisme 

• Hantavirus 


CIVD : 

• Purpura fulminans 

• Bacteriemie 
■ Dengue 

• Paludisme 

Hypersplenisme : 

• Leishmaniose 


splenomegalie : EBV, endocardite, leishmaniose viscerale 
adenopathies : EBV, CMV, VIH 
syndrome grippal et retour recent (< 7 jours) de zone 
d’endemie : dengue 

2 . Examens biologiques 

En urgence 

Numeration formule sanguine (atteinte des autres 
lignees en faveur d’une origine centrale : tuberculose, 
leishmaniose, VIH) 

Numeration plaquettaire : thrombopenie (voir etiologies 
des purpura thrombopeniques) 

TP, TCA, fibrinogene, D-dimeres (CIVD) 

Recherche de schizocytes : microangiopathies throm- 
botiques 

Bilan hepatique (cytolyse, hyperbilirubinemie) : hepatites 

virales, leptospirose et fievres hemorragiques, dengue, 

paludisme 

Uree, creatinine 

lonogramme sanguin 

Bandelette urinaire (hematurie, proteinurie) 
Hemocultures 

Frottis-goutte epaisse si retour de zone d'endemie 
palustre 

Selon orientation 

Biopsie de lesion purpurique (tres rentable pour le dia- 
gnostic d’infection invasive a meningocoque, par culture 
et PCR) 


Ponction lombaire : si syndrome meninge, en I’absence 
de contre-indication (Cf. item UE6-148) 

Myelogramme si plaquettes < 20 000/mm 3 

■ Examens de deuxieme intention 

En fonction des donnees d’orientation obtenues par le 
bilan clinico-biologique de premiere ligne : 

Myelogramme et myelocultures : si atteinte des autres 
lignees, polyadenopathie (recherche d'une hemopa- 
thie), myeloculture a la recherche de leishmaniose et 
tuberculose 
Serologies : 

• HIV 

• EBV 

• CMV 

■ Hepatites virales (si perturbations bilan hepatique) 

• Dengue si retour de zone d’endemie 

• Leptospirose et Hantavirus si atteintes renale et hepa- 
tique associees 

Echographie cardiaque si suspicion d’endocardite 
Diagnostics differentials : vascularites et causes auto- 
immunes 

• ANCA, anticorps anti-membrane basale glomerulaire 

• Facteurs anti-nucleaires 

• TPHA-VDRL 

• Cryoglobulinemie 

• Complement 
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Syndrome mononucleosique 


Objectifs 

Argumenter les principales hypotheses 
diagnostiques devant un syndrome 
mononucleosique et justifier les premiers 
examens complementaires les plus 
pertinents. 


Points importants 

Diagnostic fait sur la formule leucocytaire de 

I'hemogramme 

Pas de gravite intrinseque 

Reflet d’une reponse immune lymphocytaire T 

intense 

Cause la plus frequente : primo-infection par le 
Virus d’Epstein Barr (EBV) 

Evoquer systematiquement I’hypothese d’une 
primo-infection par le VI H 


1 Bases pour comprendre 

1. Definitions 

Syndrome mononucleosique : c’est un fait biolo- 
gique diagnostique sur I’hemogramme et la formule 
leucocytaire : 

• proportion > 50 % de cellules mononuclees dans ia 
population leucocytaire ; 

• et proportion > 10 % de lymphocytes actives (taille 
augmentee, coloration basophile). II s'agit de lympho- 
cytes T ; ils ont generalement ete actives en reponse 
a un agent infectieux, le plus souvent viral. 

Le syndrome mononucleosique temoigne done d’une 

activation intense de I’immunite cellulaire. 

Mononucleose infectieuse (MNI) : 

■ primo-infection symptomatique a EBV (les lympho- 
cytes T constituant le syndrome mononucleosique etant 
alors specifiques des antigenes de I’EBV). Cette situa- 
tion est a I’origine des syndromes mononucleosiques 
les plus intenses (en termes de numeration sanguine). 

2 . Mode de decouverte 

Le diagnostic positif de syndrome mononucleosique 
est porte en realisant une formule leucocytaire (par 
exemple dans I'exploration d’une fievre). Les lympho- 
cytes actives sont parfois qualifies «d’atypiques» par le 
laboratoire. 

3 . Diagnostics differentiels 

D’autres anomalies biologiques peuvent conduire a un 
diagnostic errone de syndrome mononucleosique par 
le laboratoire, en particulier iors d’une leucemie aigue 
(confusion entre blastes circulants et lymphocytes T 
actives). 


2 Diagnostic etiologique 
1. Causes infectieuses 

(reaction lymphocytaire T suscitee par un agent infectieux) 

Les plus frequentes (Cf. TUE7-213-1) : primo-infections 

• par I’EBV, responsable de la majorite des syndromes 
mononucleosiques 

• parleCMV 

• parleVIH (Cf. item 164, a evoquer systematiquement 

• par Toxoplasma gondii (Cf. item 1 69) 

Infections plus rarement a I’origine d'un syndrome 

mononucleosique : 

• infections virales : hepatite A et primo-infection par le 
VHB et le VEIC (une intense cytolyse hepatique etant 
cependant au premier plan), primo-infection par le 
HHV6, rubeole, infection par les adenovirus 

• bacteriennes : rickettsioses, syphilis secondaire, bru- 
cellose, typhoide, listeriose. 
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TUE7-213-1 : Elements d’orientation devant un syndrome mononucleosique 

Agent infectieux 

EBV 

CMV 

VIH 

Toxoplasma gondii 

Population 

concernee 

Adolescent, adulte 
jeune 

Adulte jeune 

Adolescents et adultes 
de tous ages 

Enfant, adolescent et 
adulte jeune 

Interrogatoire 

Nouveau partenaire 

Notion de contage 

Rapport sexuel a risque 
Utilisation de drogue IV 

Contact avec un chat 
Consommation de 
viande crue ou peu cuite 

Incubation 

4 a 6 semaines 

3 a 8 semaines 

2 a 8 semaines 

5 jours a 3 semaines 
(selon le mode de 
contamination) 

Examen Clinique 

Angine classiquement 

pseudomembraneuse 

Polyadenopathie 

Splenomegalie 

Eruption sous 

aminopenicilline 

Fievre isolee 
± prolongee 
Adenopathies 
cervicales 
Splenomegalie 

Nombreux tableaux 
possibles : fievre 
isolee, myalgies, 
arthralgies, eruption 
cutanee, pharyngite, 
ulcerations muqueuses, 
polyadenopathie, ... 

Adenopathies (surtout 
cervicales) 

Intensite du 

syndrome 

mononucleosique 

+++ 

++ 

+ 

± 

Diagnostic 

MNI-test 

Serologie specifique 

Serologie specifique 

Serologie specifique 

Serologie 


2. Causes medicamenteuses 

(reaction lymphocytaire T suscitee par un medicament) : 

Certaines reactions d’hypersensibilite medicamen- 
teuse (aux sulfamides, aux B-lactamines, a certains 
anticonvulsivants. . .) peuvent se traduire par un syn- 
drome mononucleosique. Un syndrome mononucleo- 
sique peut ainsi accompagner un DRESS-syndrome 
(Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms). 
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Conduite a tenir 


Pas de gravite intrinseque du syndrome mononucleosique. 


2. Recherche d’une primo-infection par I’EBV 

II s’agit de I'etiologie la plus frequente ; on realise : 

• le MNI-test (recherche d’anticorps dits heterophiles 
agglutinant les hematies d’animaux) : specificite 
superieure a 90 %, sensibilite de 85 a 90 % (moindre 
chez I'enfant). La methode de detection de ces anti- 
corps heterophiles par la reaction de Paul-Bunnell- 
Davidsohn n'est plus utilisee. 

■ la serologie specifique de I’EBV : recherche du profil 
serologique specifique d’une primo-infection (IgM 
anti-VCA positives, IgG anti-VCA negatives ou faible- 
ment positives, IgG anti-EBNA negatives). 

• La mesure de la charge virale EBV (nombre de copies 
du genome viral) n’a pas d’indication chez I’immuno- 
competent, sauf rares situations. 


1. Orientation generate 

Devant un syndrome mononucleosique (en particulier 
lors de I’exploration d’un tableau de fievre), les hypo- 
theses diagnostiques doivent plus particulierement 
tenir compte (Cf. TUE7-213-1) : 

• de I’age, 

• des donnees de I’interrogatoire concernant I’exis- 
tence d'un nouveau partenaire de flirt (transmission 
salivaire de I’EBV) ou d'un rapport sexuel a risque 
recent (pour le VIH), 

• des habitudes alimentaires (consommation de viande 
crue ou peu cuite) et de la presence d’un chat dans 
I'entourage (principaux modes de contamination par 
T. gondii) 

■ de I'introduction recente d’un traitement medica- 


3. Recherche des autres agents les plus 
frequents 

En particulier en I'absence de primo-infection par I'EBV 

VIH : 

■ Test de depistage (a repeter si necessaire 6 semaines 
apres I’exposition a un risque). 

• CMV : serologie pour rechercher la presence d’lgM 
(hors cas particuliers, la determination de la charge 
virale plasmatique CMV n’a pas de place chez I’immu- 
nocompetent). 

• Toxoplasma gondii : serologie 


menteux, 

de la presence a I'examen physique d'adenopathies 
et/ou d’une angine. 







Argumenter les principales hypotheses 
diagnostiques devant une hypereosinophilie 
et demander les premiers examens 
complementaires les plus pertinents. 


Points importants 

Les principales causes d’hypereosinophilie 
sont, par ordre de frequence decroissante : 
allergiques, infectieuses (parasitaires), plus 
rarement neoplasiques (hemopathie maligne, 
cancer) ou en lien avec une maladie systemique. 
Pour parler d’hypereosinophilie, il taut se referer au 
chiffre absolu (> 0.5 G/L) et non au pourcentage 
d’eosinophiles. 

Une hypereosinophilie majeure, quelle qu’en soit 
la cause, peut avoir des consequences nefastes 
sur le fonctionnement de differents organes et 
notamment le coeur. 

La conduite a tenir devant la decouverte d'une 
hypereosinophilie necessite une evaluation avec: 

• un interrogatoire minutieux (traitements regus, 
voyages en zone tropicale meme anciens, 
comorbidites...) 

• une evaluation Clinique et paraclinique orientee, 
a la recherche en particulier d'une helminthose. 

• En cas d’absence de diagnostic apres cette 
demarche un avis specialise s’impose 

Parmi les parasitoses seules les helminthoses 
(vers) provoquent des hypereosinophilies 


1 Bases pour comprendre 


Les polynucleaires eosinophiles (PNE) 

Cellules appartenant a la lignee granulocytaire de 
repartition essentiellement tissulaire (< 1 % dans sang 
circulant) 

Habituellement stimules par une reponse lymphocy- 
taire de type Th2 avec production d’interleukine (IL) 4 
et 5 (jouant un role dans la production d’lgE, le recru- 
tement et la stimulation des eosinophiles). Une fois 
stimules, ils ont un role cytotoxique direct au contact 
de la cible. 

Role majeur dans la defense antiparasitaire. 

L' hypereosinophilie quelle que soit son etiologie, est sus- 
ceptible d'induire des phenomenes cytotoxiques. Tous 
les organes peuvent etre impliques ; I’atteinte cardiaque 
peut etre grave (fibrose endocardique). 
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Demarche diagnostique 


1 . Affirmer (’hypereosinophilie 


Polynucleaires eosinophiles circulants > 0,5 G/L sur la 
numeration formule sanguine. A confirmer sur un deu- 
xieme prelevement (possibles elevations moderees tran- 
sitoires, non pathologiques). 


2 . Bilans complementaires de 1° re intention 


Cf. Figure FUE7-214-1 

■ L’interrogatoire est essentiel pour orienter les 
examens complementaires. 

Enquete «policiere» a la recherche de /introduction de 
nouveaux medicaments dans les 6 derniers mois, 
Mode de vie : rural ou citadin, exposition a des ani- 
maux, habitudes alimentaires 
Voyages recents ou anciens en zone tropicale, en 
recherchant /exposition a des risques parasitaires : 
contact avec eaux douces, consommation de viande 
ou poisson cru ou mal cuit, sejours en zone rurale 
Existence de manifestations cliniques, meme pas- 
sees : prurit cutane ou anal, lesions cutanees, toux, 
dyspnee, fievre, diarrhee, douleurs abdominales, 
signes urinaires, cedemes segmentaires 
En cas de voyage en pays tropical, une multi-infestation 
parasitaire doit etre recherchee. 

La paraclinique 

En cas d’hypereosinophilie avec signes de gravite, le 
patient doit etre hospitalise en urgence avec un avis 
specialise. 
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FUE7-214-1 :Conduite a tenir devant une hypereosinophilie 


Hypereosinophilie > 0,5 G/L 
Confirmee sur 2 NFS 


• Histoire medicale 

• Exposition a des allergenes 

• Atopie 

• Prise medicamenteuse 

• Voyage en zone tropicale recent ou ancien 

• Co-morbidite 


Sans etiologie evidente, bilan non specifique : 

NFS plaquettes 

lonogramme, creatininemie 

Bilan hepatique 

Radiographie thoracique 

ECG 


Examen clinique complet (peau, 
poumon, foie, neurologique) 


Presence de signe 
de gravite clinique ? 


NON 


OUI 


• Hypereosinophilie> 1 ,5 G/L, 
depuis >6 mois 

• Syndrome d’invasion larvaire 

• Syndrome de lyse parasitaire 

• Syndrome d’hyperinfestation 
a anguillules 

• Detresse respiratoire 

• Detresse cardiovasculaire 


• Avis specialise : 

pour traitement presomptif 
ou etiologique 

ou traitement symptomatique 
(corticoides) 

• Hospitalisation pour prise 

en charge des fonctions vitales 


Hypereosinophilie legere 
(0,5-1 ,5 G/L) 


Hypereosinophilie moderee a severe (>1 ,5 G/L) 


Pas de dysfonction d’organe 


Voyage en zone tropicale ? 


Atopie 

Allergie medicamenteuse 
Oxyurose 
Taeniose 

Ecchinococcose alveolaire 


OUI 


NON 


Asymptomatique 

Symptomatique 

Asymptomatique 

Symptomatique 

T 

▼ 

T 

T 


Bilharziose 


Vascularite 

Anguillulose 

Distomatose 

Toxocarose 

Cancer 

Filariose 

Gnathostomose 

Distomatose 

Hemopathie 


Ascaridiose 

Trichinellose 

Distomatose 

Toxocarose 


En I’absence de signe de gravite, un bilan non speci- 
fique doit etre propose afin de rechercher une atteinte 
d'organe : 

numeration formule sanguine complete avec recherche 
de cellules anormales (frottis) et d'autres anomalies 
(anemie...) faisant evoquer une hemopathie 
ionogramme sanguin, creatinemie 
bilan hepatique complet (ASAT, ALAT, yGT, PAL, biliru- 
bine totale) 

creatine phosphokinase, C-reactive proteine 
radiographie thoracique 
electrocardiogramme 


dosage des IgE totales 

examen parasitologique des selles (EPS) a repeter 
3 fois 

selon le type de sejour, des serologies (TUE7-311-1) : au 
moins bilharzioze, filariose, anguillulose 
recherche de microfilaires dans le sang 
un avis specialise est souhaitable. 

En cas de patient asymptomatique sans voyage en zone 
tropicale, un controle de la numeration formule sanguine 
et une recherche d'atteinte d'organe est souhaitable a 
3-6 mois. 


Les examens biologiques specifiques seront orientes 
selon I’interrogatoire et les signes cliniques (TUE7- 
311-1 et TUE7-311-2). La pharmacovigilance doit etre 
contactee en cas de cause medicamenteuse suspectee. 
Le bilan de I** 8 intention face a un patient asymptomatique, 
et ayant sejourne en zone tropicale sera complete par : 


3 . Eliminer une situation d’urgence 

En cas de patient presentant des signes de gravite (defail- 
lance d’organe) avec hypereosinophilie une hospitalisa- 
tion s'impose. Ces situations sont rares mais peuvent 
constituer des urgences diagnostiques et therapeutiques 
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(corticoides hautes doses, traitement antiparasitaire par 
ivermectine. . .) 

Pour memoire il s'agit de : 
syndrome d'invasion larvaire 

syndrome d'hyperinfestation a anguillules (auto-reinfes- 
tation digestive chez un patient immunodeprime) 
syndrome d'hypersensibilite medicamenteuse (DRESS : 
Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms) 
syndrome d'hypereosinophilie essentielle avec defaillance 
viscerale rapidement progressive (origine non infectieuse) 
syndrome myelo ou lymphoproliferatif avec hypereosi- 
nophilie majeure 

syndrome de lyse parasitaire (traitement antiparasitaire 
inapproprie d’une filariose avec microfilaremie elevee) 

4 . Diagnostic etiologique 

Les parasitoses et les causes immunoallergiques (medi- 
caments, atopie) represented la majorite des etiologies 
d’hypereosinophilie. La figure FUE7-214-1 fait la synthese 
de la conduite a tenir diagnostique devant une hypereosi- 
nophilie. 

■ Hypereosinophilies parasitaires 

Parmi les parasitoses, ce sont essentiellement les 
helminthoses qui entrainent une hypereosinophilie : 

• I’intensite de I'eosinophilie est plus marquee au 
moment de la migration tissuiaire (filarioses, anguil- 
lulose, bilharzioses, distomatoses, toxocarose) 

• I’hypereosinophilie varie dans le temps : le plus sou- 
vent, latence suivie d'une ascension rapide, taux 
maximal, puis decroissance lente 

• I’hypereosinophilie peut subir une reascension lors 
d’une reinfestation, comme dans le cycle endogene 
de I’anguillulose, ou lors d'une therapeutique antipa- 
rasitaire (par liberation massive d'antigenes) 

■ Apres traitement de la parasitose, I’hypereosinophilie 
disparaft progressivement. 

• Les helminthoses responsables d’hypereosinophilie 
peuvent etre d'origine cosmopolite, potentiellement 
acquises en France metropolitaine (douves, trichinel- 
lose, toxocarose, ascaridiose) ou d’origine tropicale 
et done acquises en zone tropicale (voyage recent 
ou ancien) : anguillulose filariose lymphatique ou 
loase, onchocercose, bilharzioses a la phase d’inva- 
sion, gnathostomose. Les helminthoses decrites ici 
sont celles entrainant des hypereosinophilies mar- 
quees et sont done a connaitre. 

• Les helminthoses sont associees a une tranche ele- 
vation des IgE seriques totales. 

• Des tests serologiques sont disponibles pour la plu- 
part des parasitoses, mais leur interpretation est deli- 
cate (necessity eventuelle d’un second examen sur 
serum tardif pour documenter une seroconversion, 
reactions croisees). 

■ Pour les helminthoses intestinales, la recherche des 
ceufs ou vers dans les selles (EPS) n'est positive 
qu’a partir du 2= me -3 4me mois qui suit I’infestation 
(delai necessaire a la maturation parasitaire). 

• Pour les autres helminthoses, I'examen parasitolo- 
gique pertinent depend de la physiopathologie de I’in- 
fection : urines (bilharziose), sue dermique (onchocer- 


cose), frottis sanguin (loase, filariose lymphatique)... 

• Lhistologie peut parfois etre contributive : intestin, vessie 
(bilharziose), muscle (trichinose), foie (toxocarose). . . 
Le tableau TUE7-31 1 -1 , resume les principales helmin- 
thoses responsables d’hypereosinophilie et la conduite a 
tenir diagnostique 

Principales helminthoses a evoquer devant une hype- 
reosinophilie: 

Contexte de voyage en zone tropicale, hypereosi- 
nophilie marquee : 

Anguillulose (Strongyloidose) 

En raison du cycle d’auto-infestation digestive, i’infesta- 
tion peut persister indefiniment en I'absence de traitement 
et se manifester seulement par une hypereosinophilie 
ondulante. Cette parasitose peut etre en cause dans une 
hyperesosinophilie en lien avec un sejour en zone tropi- 
cale meme ancien. Le diagnostic se fait par serologie, et 
par examen parasitologique des selles (EPS) 

Filarioses (filaire lymphatique, loase et 
onchocercose) 

Notion de sejour en Afrique subsaharienne. L’hypereo- 
sinophilie est frequente au cours des filarioses et ondu- 
lante, pouvant §tre marquee. C'est une des principales 
causes d'hypereosinophilie chez les migrants originaires 
des pays d'endemie. Des manifestations cutanees et des 
cedemes segmentaires transitoires sont presents dans 
les filarioses lymphatiques et la loase pouvant §tre asso- 
cies a des manifestations oculaires dans I’onchocercose. 
Le diagnostic se fait par recherche de microfilaremie dans 
le sang (filariose lymphatique et Loase) et par analyse du 
sue dermique dans I'onchocercose. 
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Schistosomoses (bilharzioses) 

Parasitose acquise principalement en Afrique sub-saha- 
rienne ou en Asie du Sud Est apres contact cutane avec 
des eaux douces. Migration digestive et hepatique ou 
urinaire selon les differentes especes en cause. L’hype- 
reosinophilie est majeure et aigue au cours de la phase 
invasive de la bilharziose (bilharziose aigue), mais elle 
apparaft avec quelques jours de retard par rapport aux 
signes cliniques (fievre, eruption cutanee, signes respira- 
toires) souvent en meme temps que la seroconversion. A 
la phase aigue, le diagnostic se fait par serologie qui peut 
se positiver avec un delai de 3 a 6 semaines apres les 
premiers signes. La recherche d'ceufs se fait a distance 
de la phase d'invasion (selles ou urines selon I'espece) 

Distomatoses trooicales 

Hepatomegalie douloureuse et febrile avec hypereo- 
sinophilie marquee aigue. Diagnostic par serologie et 
examen parasitologique des selles. 

Gnathostomoses 

Due a la consommation d'aliments (poissons d’eau douce 
habituellement) insuffisamment cuits dans les pays d'en- 
demie dAsie du Sud-Est et d’Amerique latine ; impasse 
parasitaire ; manifestations cutanees et viscerates. 
Hypereosinophilie aigue marquee presente dans pres 
de 70 % des cas. Le diagnostic se fait par un faisceau 
d’arguments epidemiologiques, cliniques et biologiques. 

En contexte de sejour en region tropicale 
et au terme d’une demarche diagnostique non 
contributive, I’indication du traitement presomptif 
d'une helminthose d’importation associant deux 
medicaments actifs sur les nemathelminthes 
(albendazole et ivermectine) peut etre proposee 
sur avis specialise. 

Independamment d’un sejour tropical (helminthoses 
cosmopolites) et hypereosinophilie marquee : 

Ascaridiose 

L’hypereosinophilie est aigue et transitoire. Les manifes- 
tations cliniques sont digestives associees a un syndrome 
de Loeffler. Le diagnostic se fait par I’EPS. 

Trichinellose 

Les manifestations cliniques sont une fievre associee 
a des myalgies, un oedeme du visage, une notion de 
consommation de viande type sanglier ou cheval asso- 
ciees a une hypereosinophilie marquee aigue. Le dia- 
gnostic est serologique. 

Toxocarose (Toxocara canis le plus souvent), 
syndrome de larva migrans viscerale 

Infection le plus souvent asymptomatique, sinon pre- 
sence de manifestations cutanees voire viscerales (foie). 
L’hypereosinophilie est habituellement ondulante. Le 
diagnostic se fait par serologie (ELISA, Western Blot) mais 
la seroprevalence est elevee dans la population generate ; 
a ne prendre done en compte que si signes cliniques 
310 compatibles associes. 


Distomatoses (Fasciola hepatica) 

Le tableau initial associe fievre elevee, hepatomegalie et 
hypereosinophilie aigue marquee. Par la suite I'hype- 
reosinophilie est inconstante. Le diagnostic se fait par 
serologie. 

Les taeniaoses et I’oxvurose 

sont des helminthoses frequentes mais associees a des 
hypereosinophilies inconstantes et moderees. Le dia- 
gnostic se fait par EPS ou scotch test anal (oxyurose). 

Echinococcoses 

Lhypereosinophilie est inconstante et faible au cours de 
I’echinococcose alveolaire ( Echinococcus multilocularis). 
Lors de I’hydatidose (E granulosus), I’hypereosinophilie 
est surtout observee au cours des phenomenes de fissu- 
ration du kyste hydatique. 

Pour memoire, la primo-infection toxoplasmique et les 
infections intestinales a Isospora belli et la gate peuvent §tre 
associees a des hypereosinophilies legeres (0,5-1 G/L). 

Hypereosinophilies non parasitaires 

Causes medicamenteuses +++ 

De nombreuses classes medicamenteuses peuvent etre 
impliquees (antibiotiques, psychotropes, cytostatiques, 
anti-inflammatoires non steroid tens). Linterrogatoire doit etre 
minutieux a la recherche de toute introduction medicamen- 
teuse (attention a la polymedication et a I’automedication). 
Le tableau Clinique est celui d'une hypersensibilite medi- 
camenteuse ou DRESS syndrome ( Drug Rash with Eosi- 
nophilia and Systemic Symptoms). Ce syndrome associe 
une eruption cutanee polymorphe, une fievre, une hype- 
reosinophilie en generate moderee (1-2 G/L), une atteinte 
renale, hepatique, medullaire. Le traitement du DRESS 
syndrome associe I’arret du medicament (parfois insuf- 
fisant) et une corticotherapie en cas d’atteinte grave. Le 
diagnostic se fait sur la cinetique de I’hypereosinophilie 
par rapport a I'introduction medicamenteuse avec I'aide 
de la pharmacovigilance. 

Atopie 

Un terrain allergique (rhinite allergique, asthme) peut expli- 
quer une hypereosinophilie chronique en general peu 
elevee et fluctuante selon la saison (< 1 G/L) 

Les autres etiologies sont nombreuses mais beau- 
coup moins frequentes (Cf. TUE7-214-2) 

Les signes cliniques associes vont aider au diagnostic : 
alteration de I’etat general faisant evoquer un cancer, 
une hemopathie), adenopathies, organomegalie faisant 
evoquer une hemopathie, manifestations pulmonaires ou 
ORL faisant evoquer une vascularite, . . . 

«Syndrome hypereosinophilique» : ce terme designe 
I’association d'une hypereosinophilie (> 1,5 G/L) 
pendant plus de 6 mois associee a une dysfonction ou 
defaillance d’organe en I’absence d'etiologie identifiee. 
Ce syndrome survient au cours de syndromes myelo- ou 
lympho-proliferatifs. 

Le bilan non specifique a minima peut egalement orienter 
vers ces autres etiologies (presence de cellules anor- 
males sur la numeration formule sanguine, presence 
d'atteinte des autres lignees medullaires, faisant evoquer 
une hemopathie)... 



Eosinophilie • UE7- N°214 


TUE7-214-1 : Principales etiologies et explorations complementaires d’une eosinophilie d’origine parasitaire 
presumee (helminthoses), pour memoire 

Parasitose 

Hypereosinophilie 

Localisations 

principales 

Diagnostic 


Initiate 

Persistante 



Helminthoses cosmopolites 

Ascaridiose 

+ 

0 

Tube digestif 

EPS (oeufs) 

Trichinellose 

+++ 

+ 

Tube digestif, muscle 

Serologie, biopsie musculaire 

Toxocarose 

+++ 

+/++ 

Foie, yeux, poumon 

Serologie 

Taeniaose 

+ 

0/+ 

Tube digestif 

Visualisation d'anneaux dans les 
selles ou dans la lingerie 

Distomatose (Fasciola hepatica ) 

1 

+++ 

+/++ 

FHepatobiliaire 

Serologie, EPS (oeufs) 

Ecchinococcoses 
(Ecchinococcose alveolaire (EA) 
et kyste hydatique) 

Rare 

Rare (EA) 

Hepato-biliaire, 
extra-hepatique possible 

Echographie, scanner, serologie 

Oxyurose 

+ 

0/+ 

Tube digestif, anus 

Scotch test 

Helminthoses tropicales 

Schistosomoses (bilharzioses) 

+++/++ 

0 

Hepatique et 
tube digestif (sauf 
S. haematobium), 
voies urinaires 
(S. haematobium 
seulement) 

EPS (oeufs) pour toutes especes 
sauf S. haematobium, 
recherche d’ceufs dans les urines 
pour S. haematobium. 

Serologie 

Anguillulose (Strongyloi'dose) 

++ 

0/++ 

Tube digestif, 
poumon, peau 

EPS (larves), serologie 

Filarioses 

• Filarioses lymphatiques 

++/+++ 

++/+++ 

Sang, lymphe 

Recherche nocturne de 
microfilaires dans le sang (frottis, 
GE, leucoconcentration), serologie 

• Loase 

++/+++ 

++/+++ 

Tissu sous cutane, ceil 

Recherche diurne de microfilaires 
dans le sang (frottis, GE, 
leucoconcentration, serologie) 

• Onchocercose 

++/+++ 

++/+++ 

Peau, tissu sous cutane, 
ceil 

Recherche de microfilaires dans 
biopsie cutanee exsangue, 
biopsies ou exerese de nodules 
(vers adultes) 

Distomatoses tropicales 

+++ 

+ 

FHepatobiliaire, digestive, 
pulmonaire 

EPS (oeufs), serologie, imagerie 
pulmonaire ou hepatobiliaire 

Gnathostomoses 

++ 

+ 

Tissus mous 

Serologie non disponible en 
France, biopsie tissulaire (vers) 


EPS : Examen parasitologique des selles, a savoir recherche d’oeufs, kystes et parasites dans les selle ; GE : Goutte epaisse. 
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TUE7-214-2 : Principales causes non parasitaires 
d’hypereosinophilie 

Etiologies allergiques 

Medicaments, syndrome d'hypersensibilite 
medicamenteuse (DRESS) 

Atopie : Terrain allergique (asthme, rhinite allergique, 
dermatite atopique) 

Etiologies onco-hematologiques 

Leucemies aigues lympho- ou myelo-blastiques, 
maladie de Hodgkin, lymphome non hodgkinien T, 
syndrome myeloproliferatif 
Syndrome hypereosinophilique 
Tumeurs malignes solides 

Maladies de systeme 

Vascularites (angeite de Churg et Strauss, 
periarterite noueuse, granulomatose avec polyangeite) 
Polyarthrite rhumato'ide 
Maladie des embols de cristaux de cholesterol 
Insuffisance surrenalienne 

Selon I’atteinte viscerale 

Gastro-enterocolique : 

• Gastro-enterite a eosinophiles 

■ Maladie de Crohn 

■ Maladie de Whipple 
Hepato-biliaire : 

■ Cholangite sclerosante 

■ Cirrhose biliaire primitive 
Pulmonaire-ORL 

• Vascularite 

• Aspergillose bronchopulmonaire allergique 
Cutanee 

■ Lymphome cutane (Mycosis fungoide, syndrome de 
Sezary) 

Infections non parasitaires 
VIH 


Pouren savoir plus 

- Savini H et Simon F. Conduite a tenir devant une hypereosinophilie. 
Encyclopedie medico-chirurgicale- Maladies Infectieuses 2012. Article 
8-003-U-10. 
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Adenopathie superficielle de I’adulte et de I’enfant 


UE7 

N°216 


Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


Devant une ou des adenopathies 
superficielles, argumenter les principals 
hypotheses diagnostiques et justifier les 
examens complementaires pertinents 


Points importants 

Une adenopathie est une hypertrophie de plus de 
1 cm d’un ganglion (ou ncsud) lymphatique. 

Les etiologies infectieuses sont les plus 
frequentes, suivies des etiologies malignes 
(hemopathies, tumeurs solides). 

Toutes les aires ganglionnaires doivent etre 
examinees afin de preciser s’il s’agit d'une 
adenopathie localisee ou d'une polyadenopathie, 
car la demarche diagnostique est differente. 

Toute adenopathie dont le diagnostic n'est pas 
rapidement precise justifie une cytoponction, 
voire une biopsie ou une exerese chirurgicale 
pour analyse. 


1 Bases pour comprendre 


1. Definition 

La presence d’un ganglion lymphatique palpable > 1 cm 
ou adenopathie est une constatation frequente qui cor- 
respond a la stimulation du tissu lymphoide ganglionnaire 
par un processus infectieux ou non infectieux, ou a I’enva- 
hissement du ganglion par une population tumorale. 

2. Physiopathologie 

Les adenopathies infectieuses peuvent etre la conse- 
quence : 

soit regionale d'une infection locale (developpement 
d'une reaction immune dans le ncsud lymphatique cor- 
respondent au territoire de drainage siege de I'infection) 
soit generale d'une infection par agent pathogene avec 
un tropisme lymphoide. 

Les adenopathies non infectieuses sont essentielle- 
ment representees par les hemopathies malignes (lym- 
phomes, leucemies lymphoides) et les metastases des 
cancers. 

Certaines pathologies inflammatoires peuvent se mani- 
fester par des adenopathies, souvent multiples et clini- 
quement au second plan : sarcoi'dose, lupus. . . 

Les adenopathies localisees d'une part, c’est-a-dire 
touchant un seul territoire de drainage, et generalises 
d’autre part, posent des problemes differents et seront 
abordees successivement. 
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Demarche diagnostique 


1. Examen clinique 

■ Interrogatoire 

Date d’apparition de I'adenopathie, evolution depuis 
I’apparition. 

Porte d’entree infectieuse ou evenement inflammatoire 
dans le territoire de drainage : 

• plaie, piqure, morsure, griffure 

• rapports sexuels a risque 

recherche de circonstances particulieres : 

• voyage en pays tropical 

• contact avec un animal (chats principalement) 

Signes generaux : fievre, frissons, sueurs, alteration de 
I’etat general. 

Autres signes fonctionnels (ORL, articulaires, cutaneo- 
muqueux...). 

Traitements en cours et introduits recemment. 

Statut vaccinal. 

Examen physique 

Examen complet, entre autres de toutes les aires gan- 
glionnaires, et recherche d’hepato-splenomegalie 
Examen minutieux du territoire de drainage de 
I’adenopathie (porte d'entree infectieuse, signes de 
cancer) 
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Apprecier et noter pour chaque adenopathie (schema 
date) : 

• localisation 

• taille 

• consistance 

• mobilite 

• signes eventuels de compression vasculaire ou nerveuse 

• caractere inflammatoire (douleur, chaleur, rougeur, 
definissant une adenite) ainsi que le caractere fluc- 
tuant ou une eventuelle fistulisation. 

• une consistance dure et un caractere fixe (= non mobile) 
sont plutot en faveur d’une etiologie neoplasique, alors 
que le caractere inflammatoire est plutot evocateur 
d’infection (sans etre specifique, car peut se voir en cas 
d’hemorragie ou de neoplasie) ; une abcedation ou une 
fistulisation sont quasi-pathognomoniques d’une etio- 
logie infectieuse. 

2. Demarche diagnostique paraclinique 

Les examens complementaires sont indiques en cas : 
d’absence d’etiologie au terme de I'examen clinique 
d’alteration de I’etat general 
d’adenopathie volumineuse (> 2 cm) 

On peut avoir recours a : 

des examens biologiques : NFS, CRP, serologies... 

des examens d’imagerie 

une analyse directe de I’adenopathie : 

• cytoponction a I’aiguille fine : peu invasif (realise au lit 
du patient) mais faible sensibilite. 

Examen cytologique 
Examen cyto-bacteriologique direct 
+ cultures sur milieux appropries (bacteriologie, 
mycobacteries, voire champignons) 

± PCR 

• biopsie (radioguidee ou chirurgicale), voire exerese 
chirurgicale. Le ganglion doit etre divise sterilement, 
lors du geste, en fragments pour analyses 

bacteriologique (examen direct avec colorations de 
Gram et recherche de bacilles acido-alcoolo-resis- 
tants; cultures «standard» et des mycobacteries ; 
PCR eventuellement), 

histologique, cytologique et immunologique, 
en avertissant les laboratoires et en transportant les 
prelevements dans les conditions appropriees. 
des examens fongiques, parasitaires et virologiques 
pourront egalement etre realises si la situation le 
necessite 

■ En cas de polyadenopathie, il est preferable de privi- 
legier la biopsie d’autres sites que les adenopathies 
axillaires ou inguinales, car leur biopsie est plus ris- 
quee (risque de lymphocele ou de lymphoedeme) et 
I’apport diagnostique etiologique moins rentable. 
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Diagnostic etiologique d’une ou 
plusieurs adenopathies localisees 


1. Adenopathies cervicales (TUE7-216-1) 


PUE7-216-1 : Adenopathie cervicale tuberculeuse 
(Ecrouelle) fistulisee a la peau 


E 

to 

ll! 
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2 . Adenopathies sus-claviculaires 

Frequemment associees a une cause neoplasique 
(thoracique si adenopathie sus-claviculaire droite et 
abdomino-pelvienne si adenopathie gauche). 

Examens paracliniques systematiques : NFS, imagerie 
thoracique ou abdominale 

Cytoponction si pas de diagnostic puis biopsie chirur- 
gicale. 

3. Adenopathies axillaires 

Evoquer en priorite : maladie des griffes du chat, autre 
pathoiogie d’inoculation (tularemie, sodoku), cancer du 
sein ou metastases, reaction inflammatoire a un corps 
etranger (prothese mammaire). Penser a une adenite 
reactionnelle a la souche vaccinale («BCG-ite») chez un 
sujet vaccine recemment contre la tuberculose. 

4. Adenopathies epitrochleennes 

Rechercher : infection locale de la main et de I'avant- 
bras, maladie des griffes du chat, lymphome/leucemie, 
sarcoi'dose, tularemie ou autre pathoiogie d'inoculation, 
syphilis. Penser aux mycobacteries non tuberculeuses 
chez I’enfant. 

5. Adenopathies inguinales 

Rechercher une infection ou un cancer dans le terri- 
toire de drainage (membres inferieurs, organes genitaux, 
perinee, paroi abdominale). Penser en particulier aux 
infections sexuellement transmises (syphilis, chancre 
mou, lymphogranulomatose venerienne). 
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TUE7-216-1 : Demarche diagnostique etiologique des adenopathies cervicales 

Situation Clinique 

Etiologies 

Demarche diagnostique paraclinique 

Uni- ou bilaterales et 
devolution aigue 

Infection tete et cou 
Primo-infection EBV, CMV, VIH, 
toxoplasmose 

Plus rarement syphilis, maladie des 
griffes du chat, tuberculose, tularemie 

Aucune si cause identifiee a I'examen clinique 
(angine, infection dentaire, infection cutanee de la 
face ou du cuir chevelu) 

Simple surveillance si peu symptomatique et taille 
moderee 

Si alteration de I'etat general ou persistance sans 
regression de taille > 1 mois : 

■ NFS, CRP 

• serologies VIH, EBV, CMV, toxoplasmose 

• serologie Bartonella si contact avec chat 

■ autres serologies selon histoire clinique (syphilis, 
tularemie) 

■ Si absence de diagnostic : biopsie chirurgicale 

Unilaterales et 
devolution aigue : 
Particularity de tenfant 

Adenite a pyogenes, surtout chez 
enfant < 5 ans 

■ tableau aigu, febrile, inflammation 
cutanee en regard, le plus souvent 
unilateral 

■ infection souvent polymicrobienne : 
streptocoque du groupe A, 
Staphylococcus aureus, bacteries 
anaerobies 

Si signes minimes : simple surveillance sous 
antibiotiques 

Une cytoponction a /aiguille fine peut etre realisee, 
voire un geste chirurgical en cas de sepsis, de 
collection suppuree ou de masse volumineuse. 

Les prelevements seront adresses en 
bacteriologie standard, en mycobacteriologie et 
en anatomo-pathologie 

Bilaterales et devolution 
subaigue/chronique 

Primo-infection EBV, CMV, VIH, 

toxoplasmose 

Syphilis 

Rarement : maladie des griffes du chat, 
tuberculose 

■ NFS, CRP 

■ Serologies VIH, EBV, CMV, toxoplasmose 

■ Serologie syphilis si prise de risque sexuelle 

• Serologie Bartonella si contact avec chat 

■ Si adenopathie persistante et pas d'etiologie au 
terme de ce bilan : biopsie pour prelevements 
en bacteriologie, mycobacteriologie, anatomo- 
pathologie 

Unilaterales et devolution 
subaigue/chronique 

Tuberculose, maladie des griffes du 
chat, primo-infection toxoplasmose 
Lymphome, cancer ORL ou 

oesophage/thyroTde 

Unilaterales et devolution 
subaigue/chronique 
Particularity de /enfant 

Idem + 

Mycobacteries non tuberculeuses, 
surtout chez enfant < 5 ans 



En 2 6me intention, si ce bilan est non contributif 

Serologie syphilis 
Anticorps anti-nucleaires 

Scanner thoraco-abdomino-pelvien pour rechercher des 
adenopathies profondes et une hepato-splenomegalie 
Cytoponction ganglionnaire puis biopsie/exerese chirur- 
gicale si bilan toujours negatif 
Voire myelogramme et /ou biopsie osteomedullaire. 

(sauf mycobacteries). 

1. Etiologies principales (TUE7-216-2) 

2 . Demarche diagnostique paraclinique 

■ Bilan de 1 i,re intention 

NFS, CRP, bilan hepatique 
Serologies VIH, EBV, CMV, toxoplasmose 
Radiographie thoracique 


Diagnostic etiologique d’une 
polyadenopathie 


L'atteinte de plusieurs territoires ganglionnaires impose une 
demarche etiologique tout a fait differente, en sachant que 
la participation de territoires profonds, thoraciques et/ou 
abdominaux est peu en faveur d'une cause infectieuse 


Notes 
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TUE7-216-2 : Principales etiologies des polyadenopathies 

Etiologies 

infectieuses 

Bacteriennes 

Mycobacteries : tuberculose surtout ou infection a mycobacterie non 
tuberculeuse chez I’immunodeprime (sida, deficits immunitaires primitifs) 
Syphilis, maladie de Whipple, brucellose 


Virales 

Primo-infection EBV, CMV, VIH 

Rubeole, rougeole, adenovirus, varicelle, parvovirus B19 


Parasitaires 

Primo-infection toxoplasmose 

Leishmaniose viscerale, trypanosomose africaine, filariose lymphatique 


Fongiques 

Histoplasmose 

Etiologies non 
infectieuses 

Hemopathies malignes 

Lymphomes ou leucemies de la lignee lymphoide 

Maladies inflammatoires 

■ Lupus erythemateux dissemine 

■ Maladie de Still 

■ Sarcoidose 

■ Adenite necrosante de Kikuchi 


Medicaments 

■ Reaction de type hypersensibilite retardee 

■ Apparaft souvent au jour de la prise medicamenteuse 

■ Souvent associe a : fievre, myalgies, arthralgies, eruption, syndrome 
inflammatoire biologique, hypereosinophilie, presence de lymphocytes 
actives a I'hemogramme 

■ Molecules les plus souvent impliquees : antibiotiques (aminopenicillines 
et derives, cephalosporines, sulfamides), anticomitiaux (phenytoi'ne, 
carbamazepine), allopurinol, anti-inflammatoires non stero'idiens 
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Peritonite aigue chez I’enfant et chez I’adulte 


UE11 

N°352 


Pour la partie pediatrie, consulter le referential du College 
de Pediatrie 


A debuter des que le diagnostic est etabli, apres reali- 
sation d’hemocultures 

Active sur les bacteries d'origine digestive : principale- 
ment enterobacteries (£. coli, K. pneumoniae, ...), 
streptocoques et anaerobies ( Bacteroides fragilis, . . .) ; 
I’interet de la prise en compte de I'enterocoque est 
discute car son role pathogene n’est pas formellement 
demontre. 

Initialement probabiliste, puis secondairement adaptee 
aux resultats microbiologiques (prelevements per-ope- 
ratoires du liquide peritoneal, hemocultures). 

Choix de I’antibiotherapie 
(Tableau TUE11-352-1) 

• L'amoxicilline - acide clavuianique n’a pas sa place en 
probabiliste en monotherapie, du fait de la frequence 
des resistances acquises des enterobacteries (un 
quart des £ coli communautaires sont resistants a 
cet antibiotique), et sera done associe a un amino- 
side. Le meme raisonnement s’applique pour la levo- 
floxacine. 

• On prefere la levofloxacine aux autres fluoroquino- 
lones du fait de son activite sur les streptocoques. 

• On elargit le spectre de I’antibiotherapie dans les 
infections graves. 

• Le metronidazole, l’amoxicilline - acide clavuianique 
et la piperacilline - tazobactam sont actifs sur les 
anaerobies. 

Durees de traitement courtes (TUE1 1-352-1), I’essentiel 
du traitement etant represente par la chirurgie. 


CONSENSUS ET RECOMMANDATIONS 

• Prise en charge des infections intra- 
abdominales - 2014 (http://www. 
infectiologie.com/site/medias/ 
Recos/201 4-inf-intra-abdo-SFAR.pdf) 


Points importants 

Toute peritonite impose une chirurgie en urgence. 
L’antibiotherapie ciblant les bacteries commen- 
sales du tube digestif (enterobacteries, strep- 
tocoques et anaerobies principalement) a un 
role adjuvant et peut etre breve une fois le geste 
chirurgical effectue. 


Objectifs 

Diagnostiquer une peritonite aigue. 

Identifier les situations d’urgence et planifier 
leur prise en charge. 

NB : Seule la partie «antibiotherapie» et «chez 
l’adulte» sera traitee ici 


1 Antibiotherapie 


TUE1 1-352-1 : Modalites de I’antibiotherapie dans les peritonites communautaires 

Antibiotherapie de 1 6r8 
intention 

Alternative si allergie 

En cas de sepsis grave / 
choc septique 

Duree de traitement 

C3G (ceftriaxone/cefotaxime) 
+ metronidazole 

OU 

amoxicilline - acide 
clavuianique 
+ gentamicine 

Levofloxacine 
+ gentamicine 
+ metronidazole 

Piperacilline/tazobactam 
Ajout d’un aminoside (dose 
unique de gentamicine) si 
choc 

± antifongique si facteur de 
risque* 

48 heures si peritonite 
localisee 

5 jours si peritonite 
generalisee 


* au moins 3 criteres parmi les suivants : defaillance hemodynamique, sexe feminin, chirurgie sus-mesocolique, antibiotherapie depuis plus de 48 h 
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Exposition accidentelle aux liquides biologiques : conduite a tenir 


Objectifs 

Decrire la prise en charge immediate d’une 
personne victime d’une exposition sexuelle 
ou d’une exposition accidentelle au sang. 
ConnaTtre la conduite a tenir et les principes 
du suivi face a un accident exposant aux 
risques de transmission du VIH, du VHB et 
du VHC. 


Points importants 

Urgence medicale : agir dans les 4 premieres 
heures est I'ideal. 

Les risques infectieux principaux en cas 
d’accident d'exposition aux liquides biologiques 
sont le VIH, le VHCetle VHB. 

Les risques les plus importants sont associes 
pour les accidents professionnels aux piqures 
profondes avec aiguille creuse et intravasculaire 
et pour les accidents sexuels aux rapports anaux 
receptifs et aux viols. 

II taut faire le maximum pour connaitre le statut 
serologique de la personne source. 

L'exposition au VIH est une des seules indications 
urgentes d’un traitement antiretroviral, dont 
I’efficacite en preventif est proche de 100 %. 
L'exposition au VHB necessite une serovaccination 
chez le sujet non immunise. 

Apres exposition au VHC, la conduite a tenir 
repose sur le diagnostic precoce et le traitement 
d’une eventuelle primo-infection. 

Ne pas oublier la declaration d’accident de travail 
en cas d’accident professionnel 


1 Bases pour comprendre 

Un accident d'exposition au risque de transmission virale 

VIH, VHB et/ou VHC (AEV) peut survenir dans un cadre : 
professionnel (exposition au sang ou a un liquide biolo- 
gique contaminant : piqure avec une aiguille, coupure 
avec un objet tranchant, projection sur une plaie, une 
peau lesee ou une muqueuse...) 
ou non professionnel (relation sexuelle, pratique d'in- 
jection de drogue). 

1. Risque de transmission 

Accident d’Exposition au Sang (AES) 

Ces accidents sont dus dans pres de la moitie des cas 
au non-respect des precautions standard en hygiene 
(port de gants pour les gestes a risque, ne pas reca- 
puchonner les aiguilles, jeter immediatement les objets 
piquants ou tranchants dans un conteneur ad hoc). La 
mise a disposition de materiels securises a permis d’en 
faire diminuer notablement la frequence en milieu hos- 
pitalier. 

VIH : le taux de seroconversion apres exposition per- 
cutanee au sang d’une personne infectee est estime 
a 0,3 % lorsque cette personne source ne reqoit pas 
de traitement antiretroviral. Ce risque est maximal en 
cas de charge virale elevee de la personne source et 
de blessure profonde par une aiguille creuse contenant 
du sang. Une prophylaxie par un traitement antire- 
troviral bien conduit reduit ce risque a un niveau 
presque nul. 

VHC : le taux de transmission apres exposition percu- 
tanee se situe entre 1 et 3 %. Lors des pratiques de 
prise de drogues collectives, le risque est lie au par- 
tage du materiel d'administration du produit, aiguilles, 
seringues, mais aussi pailles pour inhalation, cotons, 
cuillers... 

VHB : le taux de transmission apres exposition percu- 
tanee chez un sujet non immunise peut atteindre 40 % 
(patient source Ag HBe+ et viremique). La vaccination 
obligatoire chez les professionnels de sante est I'ele- 
ment majeur de prevention. 

Accident d’Exposition Sexuelle 

VIH : le taux de seroconversion est estime a 1 % apres 
un rapport anal receptif, et a 0,1 % apres un rapport 
vaginal insertif. L'infectiosite est liee a la quantite de 
virus dans les secretions genitales et anaies (genera- 
lement correlee a la charge virale sanguine) ; elle est 
majoree par d'eventuelles lesions muqueuses asso- 
ciees, tout particulierement lorsque celles-ci ont pour 
origine une 1ST, les menstruations ou tout saignement 
au cours des rapports sexuels. Le risque est maximal 
en cas de viol. La circoncision diminue de moitie le 
risque de transmission au sujet circoncis, par keratini- 
sation de la muqueuse du gland. 

Le risque de transmission du VIH lors de relations 
vaginales non traumatiques est tres proche de zero 
lorsque le/la partenaire infecte(e) a sous traitement 
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Notes 


antiretroviral une charge virale indetectable depuis 
plus de 6 mois. 

VHB : le taux de seroconversion est aux alentours de 
50 %. 

VHC : le risque n'est significatif qu’en cas de relation 
sexuelle traumatique (saignement, viol). 

2. Eff icacite du traitement antiretroviral 
post-exposition (TPE) 

Plusieurs donnees cliniques attestent de i’efficacite du 
TPE : 

• une etude cas-temoin a montre qu’une monotherapie 
de zidovudine (AZT) diminuait de 80% le risque de 
contamination apres blessure a haut risque 

• les donnees de surveillance des AES en milieu de 
sante montrent que les infections survenant apres 
TPE sont exceptionnelles, et presque exclusivement 
liees a un defaut d’observance ou a une resistance 
virale. 

Les modeles experimentaux et les donnees in vitro 
suggerent que : 

■ le traitement est inefficace lorsqu’il est administre plus 
de 48 heures apres I'accident 

• qu’un traitement de 28 jours est necessaire. 
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Prise en charge d’une personne 
victime d’accident d’exposition 
au sang (AES) 


Redaction par ailleurs d'un certificat medical initial 
decrivant la blessure et notifiant expressement qu’il s’agit 
d'un accident avec risque de seroconversion VIH neces- 
sitant un suivi serologique prolonge de 3 ou 4 mois. 
Realisation chez ia personne exposee des serologies 
(adaptees au statut de ia personne-source) attestant 
de I’absence d'infection au moment de I'accident, dans 
les sept jours suivant I’accident. 

3. Recherche du statut serologique du 
patient source : elle doit etre effectuee dans 
tous les cas (hors refus expres du patient) et 
le plus rapidement possible 
Serologie VIH, et en cas de positivite : charge virale 
VIH en urgence, et consultation des eventuels geno- 
types de resistance aux antiretroviraux. 

Serologie VHC, et en cas de positivite : recherche de 
replication virale (ARN VHC). 

Si la victime n’est pas immunisee contre /hepatite B 
(I’immunite post-vaccinale est prouvee par un titre 
d'anticorps HBs > 10 U/i present ou passe), recherche 
d'Ag HBs chez le patient source et, en cas de positivite, 
recherche de replication virale (ADN VHB). 

Si le statut serologique du patient source n’est pas 
connu, et apres son accord (hors situation ou le patient 
source est dans I’impossibilite de repondre a une pro- 
position de test, auquel cas le medecin en charge du 
patient prend la responsabilite de prescrire le test), 
realisation en urgence des serologies VIH, VHC et 
eventuellement VHB ; pour le VIH, privilegier I’utilisation 
des tests de diagnostic rapide dont les resultats sont 
disponibles en moins d’une heure. 


Chaque unite de soins doit disposer d’un protocole decri- 
vant precisement la prise en charge (abord et entretien 
avec la victime ; prelevements necessaires a court terme ; 
modalites pratiques de traitement ; modalite de surveil- 
lance). 

1. Soins immediats : nettoyage de la plaie 

Blessure ou piqure : 

• ne pas faire saigner (risque de breche capillaire favo- 
risant I'infection) 

• nettoyage immediat a I'eau courante et au savon 
(I’effet recherche est une detersion, et /elimination des 
matieres organiques apportees par I’accident [sang de 
la personne-source], ne pas utiliser un produit hydro- 
alcoolique) 

• ringage 

• antisepsie : Javel a 2,5 % de chlore actif diluee au 1/5 
ou au 1/10, solution de Dakin, ou a defaut alcool a 70°, 
polyvidone iodee (contact de 5 minutes au moins). 

Projection muqueuse (conjonctive, etc.) : ringage imme- 
diat abondant au serum physiologique (5 minutes au 

moins). 

2 . II s’agit generalement d’un accident 
du travail 

Declaration d’accident de travail obligatoire dans les 
320 48 heures. 


4. Gestion du risque VIH : TPE 

■ Decision de proposition d’un TPE 

En urgence, au mieux < 4 h suivant I’accident, au plus 
tard jusqu’a 48 heures. 

Par un medecin referent pour le VIH si possible. 

A defaut, par le medecin des urgences (apres eventuel 
avis telephonique d’un medecin referent). 

Au-dela de la 48 iime heure apres I’exposition, la mise en 
route d'un TPE est sans interet car probablement inef- 
ficace, et expose inutilement a un risque de iatrogenie. 
Les indications du TPE sont detaillees dans le tableau 
TUE11-362-1. Si la serologie VIH du patient source est 
negative, le TPE n'est pas indique. 

La victime est libre de refuser le TPE. 

Information du patient (benefices/risques/surveillance) 
avec remise de documents d'information. Rapports 
proteges, eviction don du sang, conseils de prevention. 

Traitement antiretroviral post-exposition 

Tritherapie (generalement 2 analogues nucleosidiques 
et une anti-protease boostee par du ritonavir) : choix pre- 
ference! : tenofovir + emtricitabine + darunavir/ritonavir. 
Lorsque le patient source est connu comme infecte par 
le VIH, le choix des antiretroviraux se fera au cas par 
cas en prenant en compte sa charge virale, les traite- 
ments (actuels et anterieurs) et son genotype de resis- 
tance eventuel. Un recours au medecin referent pour le 
VIH s’impose alors d'emblee. 
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TUE11-362-1 : Accidents exposant au sang 

: indications du traitement antiretroviral post-exposition (TPE) 

Risque et nature de I’exposition 

Patient source 


Infecte par le VIH 

De serologie inconnue 


CV detectable 

CV indetectable 

Groupe a 
prevalence elevee* 

Groupe a 
prevalence faible 

Important 

■ piqure profonde, aiguille creuse et 
intravasculaire (arterielle ou veineuse) 

TPE 

TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Intermediate 

■ coupure avec bistouri 

■ piqure avec aiguille IM ou SC 

■ piqure avec aiguille pleine 

■ exposition cutaneomuqueuse avec temps 
de contact > a 15 minutes 

TPE 

Pas de TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Minime 

• autres cas 

■ piqures avec seringues abandonnees 

■ morsures, crachats ou griffures 

Pas de TPE 

Pas de TPE 

Pas de TPE 

Pas de TPE 


C V : charge virale. * Groupe a prevalence elevee : partenaires sexuels multiples, originaire de region a prevalence du VIH > 1% (Afrique subsaharienne), 
usage de drogue injectable. 


Le traitement devant etre debute en urgence, un «kit» cor- 
respondant aux 1® res 48 heures de traitement est genera- 
lement fourni a la victime, en attendant qu’il/elle se pro- 
cure en pharmacie le traitement complet, ou en attendant 
qu’il/elle soit revu(e) en consultation a court terme par un 
medecin referent. 

La duree du TPE est de 28 jours. Si le traitement a 
ete debute en dehors d’un centre referent, par exemple 
aux urgences, la victime exposee doit etre revue par 
un medecin referent pour le VIH apres 2 a 4 jours pour 
confirmer la pertinence du traitement et organiser le suivi 
biologique de la tolerance (NFS-plaquettes, creatinine, 
transaminases) et de I’efficacite du TPE. 

Chez les femmes, le TPE doit etre accompagne d’une 
mesure de contraception pendant 4 mois, afin de ne pas 
risquer d’initier une grossesse en situation d’infection non 
controlee. Cette contraception doit §tre mecanique (dis- 
positif intra-uterin ou preservatifs) pendant la duree du 
TPE du fait de I’interaction entre les antiretroviraux et les 
contraceptifs oraux. 

■ Suivi virologique 

En I’absence de TPE : serologie VIH a 6 semaines et 


a 3 mois (reglementaire) de I’accident. Une serologie 
negative a 6 semaines rend tres peu probable I'infection. 
En cas de TPE, il comprend une serologie VIH a 2 mois 
et 4 mois de I’accident (I’infection pouvant exception- 
nellement survenir sous TPE, et etre alors d'apparition 
retardee). 

5 . Modalites de la prise en charge des 
risques VHB et VHC 

Risque VHC 

II n'existe pas de prophylaxie vis-a-vis du risque VHC. 
La prise en charge rapide d’une eventuelle infection 
aigue post-exposition chez la victime de I’accident 
(seroconversion ou mise en evidence d'une replica- 
tion : PCR ARN VHC qualitative positive) permettra la 
mise en route d’un traitement antiviral efficace. 

Lorsque le patient source est infecte par le VHC avec 
PCR positive, un suivi Clinique (information sur les 
signes d'hepatite aigue) et biologique (mesure des 
transaminases et de la PCR VHC a 6 semaines de 
I’accident et serologie VHC a 3 mois) doit §tre pro- 
gramme chez la victime des la consultation initiale. 


TUE11-362-2 : Indication de la serovaccination apres exposition professionnelle ou sexuelle au VHB 

Personne exposee 

Ag HBs chez la personne source 


Positif 

Inconnu 



Groupe a prevalence elevee* 

Groupe a prevalence faible 

Immunisee : Ac anti-HBs > 10 Ul/ml 

La realisation des marqueurs VHB chez la personne source est inutile 

Non vaccinee ou reponse inconnue 

Ig + vaccin 

Ig + vaccin 

Vaccin 

Non repondeuse a la vaccination 

ig 

ig 

Rien 


Notes 


Ig : Immunoglobulines specifiques anti-HBs ; * Origine de pays a prevalence > 2% (Afrique subsaharienne, Asie du Sud-Est), usage de drogues injec- 
tables ou facteurs physiques augmentant le risque de transmission (viol, ulceration genitale, 1ST, saignement). 
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Notes 


Risque VHB 

L'ensemble des personnels soignants (y compris adminis- 
trates) et de laboratoire est soumis a I’obligation vaccinale 
contre /hepatite B. 

Le risque de transmission du VHB au cours d’un AES est 
nul chez les repondeurs a la vaccination. II est possible 
d'affirmer qu'une personne est repondeuse si elle a pre- 
sente, lors d’un controle anterieur, un taux d’anticorps 
anti-HBs > 10 Ul/ml. 

indication de serovaccination (TUE1 1-362-2) : 

• Line serovaccination doit etre mise en oeuvre chez 
une personne non vaccinee ou non repondeuse a la 
vaccination anti-VHB. 

• Chez une personne prealablement vaccinee n’ayant 
jamais controle son taux d'anticorps : doser le titre 
d'anticorps anti-HBs ; si le taux est < 10 Ul/ml le jour 
oil elle consulte pour AES, refaire une injection de 
vaccin en meme temps que les immunoglobulines. 
Si le titre est protecteur (> 10 Ul/ml) le jour ou elle 
consulte pour I’AES, il est inutile de realiser une sero- 
vaccination, la personne est repondeuse et protegee. 

La dose d’immunoglobulines anti-HBs est de 500 Ul. 
Du fait du risque de reaction d'hypersensibilite, une 
surveillance est necessaire apres I'injection. S’il y a 
indication a un traitement antiretroviral post-exposition, 
il est preferable que celui-ci ait une bonne efficacite sur 
le VHB (association emtricitabine-tenofovir). 

Le suivi apres exposition a risque chez un sujet non 
protege repose sur le dosage des transaminases et 
des marqueurs du VHB (Ag HBs, Ac HBc et Ac HBs) 
a 3 mois. 
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Prise en charge d’une personne 
exposee aux secretions sexuelles 


1. Accueil 

Le recours au systeme de soins dans ce contexte 
est generalement anxiogene. II est imperatif que le 
medecin consultant ait une attitude excluant tout juge- 
ment, reproche ou stigmatisation. 

Determiner I’heure et la nature du rapport a risque. 
Rechercher les facteurs augmentant le risque de trans- 
mission : infection genitale, lesion genitale, ulceration, 
rapports anaux, rapports sexuels pendant les regies, 
saignement au cours des rapports, partenaire appar- 
tenant a un groupe a risque. 

Rechercher le statut VIH de la personne source chaque 
fois que possible. 

En cas de personne source infectee par le VIH, mesurer 
la charge virale chaque fois que possible. 

2. Indications et modalites des prophylaxies 
apres exposition sexuelle 

Les indications du TPE sont precisees dans le tableau 
TUE1 1-362-3. 

Les modalites du TPE sont les memes que pour les AES. 
La surveillance virologique est plus simple car elle ne 
fait pas i’objet d’une reglementation. Compte tenu de 
la grande sensibilite des tests actuels de depistage de 
I'infection par le VIH, une seule serologie VIH est neces- 
saire, a 6 semaines en I’absence de TPE. En cas de 
TPE, une serologie VIH a 2 mois et a 4 mois de /expo- 
sition est recommandee. 

Lorsque I’exposition survient chez une personne 
ayant des rapports non proteges avec des partenaires 
sexuels multiples, notamment chez un homme ayant 
des relations sexuelles avec des hommes, il convient 
d’insister sur la necessity de recours frequent (ideale- 
ment tous les 3 mois) au depistage de I’infection par 
le VIH qui permettra le diagnostic precoce et le trai- 
tement rapide d’une eventuelle primo-infection, moyen 
tres efficace de limiter la propagation du virus. 


TUE11-362-3 : Accidents d’exposition sexuelle: indications du traitement antiretroviral post-exposition (TPE) 


Risque et nature de I’exposition 

Personne source 


Infectee par le VIH 

De serologie inconnue 


CV 

detectable 

CV 

indetectable 

Groupe a prevalence 
elevee* ou viol 

Groupe a prevalence 
faible 

Rapport anal receptif 

TPE 

TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Rapport anal insertif 

TPE 

Pas de TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Rapport vaginal receptif 

TPE 

Pas de TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Rapport vaginal insertif 

TPE 

Pas de TPE 

TPE 

Pas de TPE 

Fellation 

TPE 

Pas de TPE 

TPE 

Pas de TPE 
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CV : charge virale. * Groupe a prevalence elevee : partenaires sexuels multiples, originaire de region a prevalence du VIH > 1 % (Afrique subsaharienne), 
usage de drogue injectable. 
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Les indications et les modalites de la serovaccination 
contre I’hepatite B sont les memes que pour les AES 
(TUE1 1-362-2). 

En cas d'exposition sexuelle traumatique, le risque VHC 
doit etre pris en compte. Une surveillance Clinique et 
biologique telle que decrite au paragraphe 2.5 (risque 
VHC) est necessaire. 

3. Prise en charge des expositions sexuelles 
tors de violences (viols! 

Deux evaluations sont realisees en urgence chez la 
victime : 

■ La premiere concerne revaluation de I’agression et 
I’examen medico-legal avec prelevements en vue 
d’identifier I’agresseur ; elle est realisee, chaque fois 
que possible par un medecin legiste, sur requisition 
de justice apres depot de plainte ; 

■ La seconde, realisee par le medecin legiste ou I’urgen- 
tiste en concertation avec un medecin referent pour le 
VIH, concerne revaluation des risques Infectieux, en 
particulier viraux, et des risques de grossesse. 

Cette deuxieme evaluation aura pour buts de : 

■ S’enquerir (le cas echeant) de la date des dernieres 
regies. 

• Realiser un bilan serologique initial chez la victime : 
VIH, VDRL et TPHA, hepatites B et C. 

• Prevention chez la femme d’une grossesse par 
contraception d’urgence (pilule du lendemain) soit 
oestro-progestative : ethinylestradiol/levonorgestrel 
(2 cp a renouveler 12 h apres), soit progestative pure : 
levonorgestrel (1 cp a renouveler 12 h apres). 

• Peut se discuter une prevention des 1ST bacteriennes 
Chlamydia et gonocoque : azithromycine en prise 
unique plus cefixime PO ou ceftriaxone IM en prise 
unique. 

• Proposer un TPE si indique (TUE1 1-362-3) 

• Proposer une serovaccination contre I'hepatite B si 
necessaire (Cf. TUE1 1-362-2) 

• Organiser le suivi serologique. 

En cas d’exposition sexuelle traumatique, le risque 
VHC doit etre pris en compte. Une surveillance Clinique 
et biologique telle que decrite decrite au paragraphe 
2.5 (risque VHC) est necessaire. 

■ Bilan initial et suivi d’une personne exposee 
aux secretions sexuelles (TUE11-362-4) 

Le suivi permet d'evaluer la tolerance du TPE eventuel, 
de detecter precocement une eventuelle infection virale 
ou une 1ST. 


TUE1 1-362-4 : Exposition sexuelle : Suivi biologique de 
la personne exposee aux VIH, VHC, VHB 


Exposition sexuelle 
traitee 

Exposition sexuelle 
non traitee 

JO 

NFS, ALAT, creatinine 
Test de grossesse 
Serologie VIH 
Anticorps anti-HBs 
TPHA, VDRL 

Serologie VIH 
Anticorps anti-HBs 
TPHA, VDRL 

J15 

NFS, ALAT, creatinine 


J30 

NFS, ALAT, creatinine 
TPHA, VDRL 
Depistage Chlamydiae 
et gonocoque 


S6 


Serologie VIH 
TPHA, VDRL 
Depistage Chlamydiae 
et gonocoque 

M2 

Serologie VIH 


M3 


Anti-HBc 

si non repondeur ou 
non vaccine 

M4 

Anti-HBc 

si non repondeur ou 
non vaccine 
Serologie VIH 



4 


Expositions aux liquides 
biologiques par partage de 
materiel d’injection 


En cas de partage de materiel d'injection ou d'inhalation 
(paille) de drogue, sont indiques 
un TPE en cas de partage de I'aiguille, de la seringue ou 
de la preparation si la personne source est infectee par 
le VIH avec une charge virale detectable ou de statut 
inconnu pour le VIH 

une serovaccination contre I’hepatite B selon les moda- 
lites precisees dans le tableau TUE1 1-362-2 
une surveillance de la survenue d’une infection aigue 
par le VHC selon les memes modalites qu'en cas 


d’AES. 


Pour en savoir plus 

- Prise en charge medicate des personnes vivant avec le VIH. Recom- 
mandations 2013 du groupe d’experts. Sous la direction du Pr Philippe 
Morlat et sous I’egide du CNS et de I’ANRS. 
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